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Las cepas de Escherichia coli productoras de toxina Shiga (STEC) son patógenas para los 
humanos y son capaces de causar enfermedades de leves a graves. En este estudio, se evaluó el 
efecto antimicrobiano de citral, eugenol y hexanal en combinación con choque térmico (HS) en el 
crecimiento, formación de biopelículas, swarming y expresión de genes de virulencia de los 
serotipos STEC (O157: H7, O103, O111 y O26). Las concentraciones mínimas bactericidas 
(CMB) se evaluaron mediante el método de recuento en placa. Se aplicaron concentraciones 
subletales de los compuestos además del choque térmico (46ºC / 1 h y 55ºC/1 h). La formación de 
biopelículas se midió mediante un ensayo colorimétrico utilizando cristal violeta, se determinó la 
movilidad “swarming” en placas de agar LB semisólido y la expresión génica mediante la 
cuantificación de RT-PCR. El eugenol fue el compuesto más efectivo sobre el crecimiento de 
cepas de E. coli (CMB =0.58 mg/mL a 0.73 mg/mL), seguido de citral (CMB =0.86 mg/mL a 1.26 
mg / mL) y hexanal (CMB =2.24 mg/mL a 2.52 mg/mL). La exposición a productos naturales 
solos o en combinación con HS no provocó efectos generalizados, y estos varían según el 
tratamiento específico; la mayoría de los tratamientos aplicados a las cepas STEC O103, O111 y 
O157: H7 inhibieron la formación de biopelículas; aunque la cepa O26 formó una biopelícula 
fuerte por efecto del choque térmico, sin embargo, después de la exposición a los compuestos, 
cambió a no formadora de biopelícula. En esta cepa, los genes relacionados con la biopelícula 
csgA y csgD se sobreexpresaron 5,5 veces por choque térmico, pero la sobreexpresión disminuyó 
cuando también se expusieron a compuestos naturales. No se observó un patrón consistente en la 
motilidad swarming por efecto de compuestos naturales solos o en combinación con HS. Todos 
los genes analizados para swarming se sobreexpresaron por efecto del choque térmico y por 
eugenol. El resto de los productos naturales solos o en combinación con HS no mostraron una 
tendencia regular. La expresión del gen de la Shiga (stx1) en las biopelículas y en swarming por 
efecto de la exposición a productos naturales solos o en combinación con HS varía 
considerablemente, lo que tiende a aumentar la expresión en las células de biopelícula y aumenta 
la proliferación de bacterias. Este estudio indicó que las combinaciones de compuestos naturales 
y HS afectaron el crecimiento, la biopelícula, la motilidad swarming y la expresión de genes 
involucrados en la virulencia, y que estos procesos tienen una gran variabilidad entre cepas y no 






Shiga-toxin producing Escherichia coli strains are pathogenic for humans and 
capable of causing mild to severe illnesses. In this study, the antimicrobial effect of citral, 
eugenol and hexanal in combination with heat shock (HS) was evaluated on growth, 
biofilm formation, swarming and expression selected virulence genes of STEC serotypes 
(O157: H7, O103, O111 and O26). The minimum bactericidal concentrations (MBC) were 
evaluated by the plate count method. Sublethal concentrations of compounds and heat 
shock (46ºC/1 h and 55ºC/1h) were applied.  Biofilm formation was measured by violet 
crystal assay, swarming mobility was determined on semi-solid LB agar plates, and gene 
expression by qPCR. Eugenol was the most effective compound against growth of E. coli 
strains (MBC=0.58 to 0.73 mg/mL), followed by citral (MBC=0.86 to 1.26 mg/mL) and 
hexanal (MBC=2.24 to 2.52 mg/mL). The exposure to natural products alone or in 
combination with HS did not provoke standardized effects, and these vary depending on 
the specific treatment; most of the treatments applied to strains O103, O111, and O157: 
H7 inhibited biofilm formation; although strain O26 formed strong biofilm by the effect 
of heat shock after exposition to compounds, changed to non-biofilm; in this strain, the 
related to biofilm genes csgA and csgD were overexpressed 5.5 fold by heat shock, but 
overexpression was decreased when also were exposed to natural compounds. No 
consistent pattern was observed in swarming motility by the effect of natural compounds 
alone or in combination with HS. All the genes analyzed during swarming were 
overexpressed by the effect of heat shock and by eugenol. The rest of natural products 
alone or in combination with HS did not showed a regular tendency. Shiga toxin gene 
expression on biofilm and swarmer cells by the effect of exposition to natural products 
alone or in combination with HS vary considerably, tending to up expression in biofilm 
cells, and increasing in swarming bacteria. This study indicates that combinations of 
natural compounds and HS affects growth, biofilm, swarm motility, and the expression of 
genes involved in virulence, and have great variability between strains and cannot be 





Escherichia coli es un miembro importante del microbiota intestinal humana que brinda 
una función reguladora y un beneficio mutuo con el humano (Eigner et. al., 2017). Las 
cepas de E. coli se han agrupado en al menos seis patotipos con base en evidencia 
epidemiológica, rasgos fenotípicos, características clínicas y factores de virulencia 
específicos. Uno de ellos es la E. coli productora de toxina Shiga (STEC), responsable de 
procesos patológicos como la colitis hemorrágica (CH) y complicaciones graves como el 
síndrome urémico hemolítico (SUH) (Page y Liles 2013). El serotipo O157: H7 pertenece 
a este grupo y es el que causa enfermedades reportado con más frecuencia (Rangel et. al., 
2005; Carter et. al., 2016), sin embargo, otros serotipos llamados O26, O45, O103, O111, 
O121 y O145 conocidos como "big six" también son muy frecuentes y responsables del 
70% de los 1579 episodios de enfermedad, 202 hospitalizaciones y 4.7 muertes de 
enfermedades transmitidas por alimentos relacionadas con STEC no O157 en los Estados 
Unidos cada año (Almanza, 2011; Brooks et. al., 2005; Simpson et. al., 2012; Fouladkhah 
et. al., 2013). Sin embargo, todas las cepas STEC están ganando importancia a nivel 
mundial debido al aumento de los problemas relacionados con ellas (Hedican et. al., 2009; 
Mathusa et. al., 2010; Sheng et. al., 2016). 
Aunque las toxinas Shiga (stx; stx1 y/o stx2) son parte de los factores de virulencia 
importantes de estas bacterias, otros procesos como la motilidad swarming y la formación 
de biopelículas también contribuyen a desarrollar o aumentar su persistencia en los 
ambientes. La motilidad swarming permite que las bacterias migren cooperativamente 
sobre superficies semisólidas y sólidas y aumenta la resistencia a los antimicrobianos 
(Partridge et. al., 2019). Las biopelículas son comunidades microbianas sésiles en 
superficies formadas a través de la secreción de sustancias poliméricas extracelulares, 
estos compuestos mejoran la adherencia a las superficies e inducen la agregación 
microbiana (Donlan y Costerton, 2002; Chen et. al., 2015). El flagelo es principalmente 
un orgánulo de motilidad que permite el movimiento y la quimiotaxis. Por otro lado, las 
bacterias pueden tener uno o varios flagelos, y pueden ser polares (uno o varios flagelos 
en un punto) o perítrico (varios flagelos en toda la bacteria). Además de la motilidad, los 
 
 2 
flagelos poseen varias otras funciones que difieren entre las bacterias y durante el ciclo de 
vida bacteriano: un flagelo puede, por ejemplo, participar en la formación de biopelículas, 
la exportación de proteínas y la adhesión (Haiko y Westerlund-Wikström, 2013). 
En los humanos, la patogénesis de las cepas STEC implica la adhesión de bacterias 
al epitelio del íleon seguido de colonización del colon y producción de las toxinas stx, lo 
que altera la función de barrera epitelial y el transporte de iones, causando diarrea. La stx 
puede llegar al torrente sanguíneo y diseminarse a tejidos extraintestinales, produciendo 
enfermedades más graves y secuelas importantes como el SUH que pueden provocar la 
muerte (Montero et. al., 2017). 
El aumento de la resistencia a los antibióticos por parte de los patógenos 
microbianos está acelerando la búsqueda de estrategias alternativas y agentes novedosos 
para controlar su presencia en alimentos e infecciones bacterianas. Desde hace décadas se 
ha prestado atención a los fitoquímicos de plantas como antimicrobianos. Existe evidencia 
científica que estos compuestos son menos propensos a inducir resistencia bacteriana y 
muchos de ellos se clasifican como generalmente seguros para el consumo humano (Kim 
et. al., 2016).  
El citral, eugenol y hexanal son compuestos atractivos para ser analizados para la 
inhibición de E. coli productora de toxina Shiga. El citral es un componente activo 
principal de los aceites cítricos y se agrega comúnmente a los alimentos y bebidas (p. ej., 
refrescos y postres), y está aprobado para su uso en los alimentos por la Administración 
de Drogas y Alimentos de los Estados Unidos (FDA, con Código de Regulaciones 
Federales (CFR): GRAS, 21 CFR 182 · 60) Además, el citral ha mostrado actividad 
antibacteriana contra E. coli, Salmonella y Listeria monocytogenes. El eugenol se usa 
como agente saborizante en los alimentos y ha demostrado propiedades antimicrobianas, 
causando la inhibición contra hongos, virus y bacterias. El hexanal posee una actividad 
notable contra varios hongos, bacterias Gram positivas y Gram negativas, siendo un buen 
candidato para ser explorado por su actividad contra las cepas STEC (Patrignani et. al., 
2008; Devi et. al., 2010; Shi, et. al., 2017; Mak et. al., 2019). 
Uno de los mecanismos que las bacterias han desarrollado para sobrevivir en 
condiciones desfavorables es la capacidad de responder a situaciones de estrés. Esta 
respuesta al estrés está mediada por un patrón cambiado de expresión génica que 
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generalmente resulta en una mayor tolerancia de las bacterias al factor de estrés que 
desencadenó la respuesta y, por lo general, también a una serie de otros factores de estrés 
(Pichereau et. al., 2000). Durante las últimas décadas, las respuestas a diferentes tipos de 
estrés se han estudiado intensamente en varias bacterias, y la regulación genética y la 
interacción entre diferentes regulones de estrés se entiende bien en organismos modelo 
como E. coli (Hengge, 2002; Foster et. al., 2000). 
Por lo tanto, el objetivo del presente estudio fue evaluar el efecto individual de 
citral, eugenol y hexanal sobre varios serotipos de STEC, en particular sobre el 
crecimiento, la formación de biopelículas y el movimiento swarming. Además, 
determinamos el efecto de estos compuestos combinado con tratamientos térmicos sobre 
la viabilidad, los factores de virulencia y la expresión de genes asociados a la virulencia 






















Patotipos de Escherichia coli  
 
Las cepas de E. coli aisladas de enfermedades intestinales se han agrupado en al menos 
seis patotipos principales en función de la evidencia epidemiológica, rasgos fenotípicos, 
características clínicas y factores de virulencia específicos. Los patotipos intestinales bien 
descritos incluidos todos en las E. coli diarreogénica (DEC) son: E. coli productora de 
toxina Shiga (STEC), E. coli enterotoxigénica (ETEC), E. coli enteropatógena (EPEC), E. 
coli enteroagregativa (EAEC), E. coli enteroinvasiva (EIEC), y E. coli adherentemente 
difusa (DAEC). Los genes asociados a la virulencia que son exclusivos de un patotipo se 
han utilizado como marcadores moleculares para definir el patotipo de las cepas de E. coli 
(Xiangning et. al., 2019). 
 
E. coli productora de toxina Shiga STEC 
 
La STEC, definida por la producción de toxinas Shiga (stxs) codificadas por fagos, plantea 
un importante problema de salud pública, ya que puede causar un amplio espectro de 
síntomas que van desde el proceso asintomático hasta la diarrea severa, así como la diarrea 
sanguinolenta y el síndrome urémico hemolítico (SUH). Las toxinas stx se clasifican en 
dos familias principales, Stx1 y Stx2 (codificadas por stx1 y stx2) sobre la base de ensayos 
de neutralización de toxinas y análisis de secuencia. Las Stx1 se clasificaron en tres 
subtipos Stx1 (Stx1a, Stx1c y Stx1d) y las Stx2 en siete subtipos (Stx2a a 2g) basadas en 
similitudes de secuencias y análisis filogenético (Scheutz et. al., 2012).  
La capacidad de producir toxinas Shiga (stx) es la principal característica de 
virulencia de la E. coli (STEC). Estas potentes citotoxinas bloquean la síntesis de proteínas 
al inactivar los ribosomas, su acción sobre las células blanco es responsable de las formas 
más graves de enfermedades inducidas por STEC, como la colitis hemorrágica y el 
síndrome urémico hemolítico (SUH) potencialmente mortal. Muchos marcadores de 
virulencia para un patotipo a menudo se transportan en elementos genéticos móviles 
(MGE) como fagos y plásmidos como se menciona en STEC y ETEC, lo que permite la 
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adquisición de genes de virulencia a través de MGE y la transferencia horizontal de genes 
que conducen a la aparición de patotipos híbridos (Tozzoli et. al., 2014).  
Además de las toxinas stx, las cepas STEC pueden poseer rasgos de virulencia 
adicionales, como factores de adhesión, sistemas de secreción de proteínas o toxinas 
adicionales, parcialmente codificadas en elementos genéticos móviles, como plásmidos o 
islas de patogenicidad. La gran flexibilidad genómica resultante de esta patovariedad se 
refleja en el hecho de que se sabe que las cepas de más de 400 serotipos de E. coli 
diferentes codifican Stx. Sin embargo, muy pocos de estos, incluidos los que poseen 
antígenos O O26, O45, O103, O111, O121, O145 y O157, son responsables de la mayoría 
de las infecciones humanas (Brooks et. al., 2005). 
 El ganado bovino es un reservorio natural de STEC; una de las vías de transmisión 
de este patógeno es el consumo de alimentos contaminados, como la carne mal cocida. La 
dosis infectiva para el humano es muy baja es inferior a 100 organismos y tan poco como 
10, lo que redunda en altas tasas de infección y transmisión a las personas (Etcheverria y 
Padola, 2013). 
 
Escherichia coli enterohemorrágica EHEC O157: H7 
 
E. coli O157: H7 es uno de los patógenos transmitidos por los alimentos más importantes 
del mundo, que causa gastroenteritis, síndrome urémico hemolítico (SUH), colitis 
hemorrágica y púrpura trombocitopénica trombótica en grupos susceptibles, como niños 
y personas mayores. Generalmente está altamente asociado con el ganado, y los productos 
frescos contaminados han sido recientemente implicados en enfermedades transmitidas 
por los alimentos por E. coli O157:H7. Además, dichos brotes transmitidos por los 
alimentos también pueden ocurrir después del consumo de alimentos contaminados de 
forma cruzada con patógenos que residen en entornos asociados con los alimentos, 
incluidos los procesos de producción, transporte y cocción (Lim et. al., 2019).  
 Las células bacterianas se adhieren a las superficies abióticas y producen 
estructuras similares a películas que protegen a las células de las tensiones ambientales, 
como la desinfección en un entorno de procesamiento de alimentos. Esta estructura, 
llamada biopelícula, puede generar serios problemas durante la producción, distribución 
y consumo de alimentos por contaminación cruzada. Estudios anteriores mostraron que 
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las biopelículas de E. coli O157:H7 que se forman en superficies en contacto con 
alimentos como el acero inoxidable eran resistentes al ambiente de secado y a la 
desinfección (Adator et. al., 2018). 
  
Factores de virulencia 
 
a) Formación de biopelícula 
 
Las infecciones causadas por E. coli son difíciles de erradicar debido a la 
formación de "biopelículas" (Danese et. al., 2000). Una biopelícula se define como un 
agregado de microorganismos que viven juntos como comunidad y a menudo se 
encuentran unidos a superficies sólidas en ambientes húmedos. Los microorganismos en 
una biopelícula secretan una variedad de sustancias protectoras llamadas EPS 
(exopolisacáridos) que mejoran su eficiencia de supervivencia. Las biopelículas de E. coli 
son el principal agente causante de muchas infecciones intestinales. Las densas células 
bacterianas en la biopelícula se comunican entre sí a través de la vía de señalización 
química conocida como quórum sensing (QS). Durante el QS, las células bacterianas 
secretan sustancias autoinductoras (AI) al medio extracelular y una vez que se alcanza la 
alta densidad requerida, aumentan la formación y maduración de biopelículas (Sturbelle 
et. al., 2015). Las AI ayudan a las células bacterianas de la biopelícula a secretar factores 
de virulencia, a modular la respuesta inmune del huésped y a generar cambios genéticos. 
En las cepas enterohemorrágicas de E. coli el sistema de QS regula la expresión de más 
de 400 genes. Entre estos se encuentran los genes que codifican para el sistema de 
secreción tipo III, motilidad flagelar, adhesión a superficies y producción de la toxina 
Shiga (March y Eiros, 2013). La biopelícula dificulta la penetración de los antibióticos 
convencionales y hace que las células sean menos susceptibles a los antibióticos (Ito et. 
al., 2009; Mittal et. al., 2015). 
En las biopelículas, las células bacterianas producen sustancias poliméricas 
extracelulares (SPE) con DNA extracelular, proteínas y polisacáridos, forman una película 
viscosa que rodea las células bacterianas. Además, las SPE está involucrado en la unión 
de las células a las superficies y en la formación de estructuras tridimensionales de 
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biopelículas y sirve como una barrera protectora para los desinfectantes comerciales 
(Fouladkhah et. al., 2013). 
Aunque la toxina Shiga es el factor de virulencia definitivo para STEC 
(WHO/FAO 2018), la capacidad de formar biopelículas también puede aumentar o 
promover la persistencia y resistencia de estos patógenos en las superficies de los 
alimentos y en el medio ambiente, aumentando el riesgo de exposición humana. 
Actualmente, las biopelículas son de considerable interés para la inocuidad de alimentos 
y las comunidades médicas debido a su resistencia a los desinfectantes y a otros 
antimicrobianos (Gutiérrez et. al., 2016; Otter et. al., 2015). Esta característica es 
conferida por la matriz de la sustancia polimérica extracelular (Sharma et. al., 2019; Wang 
et. al., 2018), el estado metabólico de las células dentro de la biopelícula (Singh et. al., 
2017), así como los cambios en la expresión génica debido a la respuesta al estrés y a los 
sistemas de señalización de detección de quórum, que regulan la síntesis de enzimas 
degradantes en las células de biopelícula (Del Pozo y Patel 2007). Factores como la 
temperatura (Wang et. al., 2012), tiempo de exposición (Culler et. al., 2014), diferentes 
apéndices extracelulares (Beloin et. al., 2008), la formación de sustancias poliméricas 
extracelulares (Sharma et. al., 2016), disponibilidad de nutrientes (Klausen et. al., 2003), 
la diferencia en el tipo de superficie colonizada y la variabilidad en las características de 
las cepas bacterianas individuales (Biscola et. al., 2011) desempeñan un papel crítico en 
la colonización de superficies por E. coli.  
Las bacterias exhiben dos modos de crecimiento: el modo planctónico de vida libre 
o el modo sésil, adherido a la superficie dentro de las biopelículas, que son comunidades 
estructuradas encerradas en una matriz polimérica de producción propia. La capacidad de 
formar una biopelícula no es solo un rasgo común de varios microorganismos, incluidos 
los eucariotas unicelulares como las levaduras, sino que también se ha reconocido como 
el modo dominante de crecimiento bacteriano en la naturaleza (Rumbaugh y Sauer, 2020). 
La formación de biopelícula es un proceso de desarrollo que se inicia por organismos 
planctónicos (de vida libre) que forman agregados y/o la transición a un estilo de vida 
asociada a la superficie, y se completa cuando las células escapan de la estructura de la 
biopelícula en un proceso referido como 'dispersión' para volver al estado planctónico de 
crecimiento. Aunque ahora se acepta ampliamente que la mayoría de las especies 
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bacterianas, si no todas, forman biopelículas en un proceso cíclico, la primera y más 
detallada información sobre el ciclo de vida del desarrollo de biopelícula proviene de la 
investigación con Pseudomonas aeruginosa. Este proceso de desarrollo se ha descrito 
como un proceso secuencial y altamente regulado, que involucra al menos cinco etapas 
fenotípicamente distintas (Figura. 1), con cada etapa de desarrollo de biopelícula 
correspondiente a patrones únicos de producción de proteínas y expresión génica (Petrova 




















Las características clave relacionadas con el modo de crecimiento sésil incluyen la 
pérdida de la expresión génica del flagelo, la producción de componentes de la matriz de 
biopelículas, la inducción de mecanismos de resistencia a los antibióticos (incluidas las 
bombas de flujo de salida incluso cuando las biopelículas se cultivaron en ausencia de 
antibióticos) y el aumento de los niveles de determinantes de virulencia (Liao et. al., 
2013). Como consecuencia, las células de biopelícula muestran características y 
comportamientos que son distintos de los de sus contrapartes planctónicas, con las 
características distintivas que incluyen resistencia innata a las defensas inmunes del 
 Figura 1. Formación y dispersión de biopelículas (Rumbaugh y Sauer 2020). 
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huésped y su mayor tolerancia al estrés, incluidos la falta de nutrientes, la deshidratación 
y los agentes antimicrobianos. En particular, se ha informado que las biopelículas son de 
10–1,000 veces más tolerantes a varios antibióticos en comparación con sus contrapartes 
planctónicas (Davies, 2003). Estas características provocan graves consecuencias en 
entornos médicos e industriales. Por ejemplo, las biopelículas se encuentran con 
frecuencia en superficies de ingeniería, donde causan incrustaciones biológicas 
(bioincrustaciones) (De Carvalho, 2018).  
Se cree que el desprendimiento es el mecanismo principal que limita la 
acumulación general de biomasa de biopelícula y se refiere a la liberación pasiva de 
partículas de biopelícula debido a la tensión mecánica o de corte. Distintas bacterias de 
desprendimiento que se convierten en un modo de crecimiento planctónico que es más 
vulnerable a los agentes antimicrobianos y a las respuestas inmunes, la dispersión ahora 
se considera una vía prometedora para el control de biopelículas (Rumbaugh y Sauer, 
2020). 
En bacterias Gram negativas como E. coli y Salmonella, la motilidad activa 
depende de un aparato flagelar que es necesario para que naden en medio líquido o 
semilíquido. En uno de los primeros estudios con E. coli como sistema modelo, se 
descubrió que la mitad de los mutantes de inserción deficientes en la formación de 
biopelículas identificados por Pratt y Kolter (1998) perturbaban las funciones flagelares. 
Estos autores demostraron que la motilidad misma, y no la quimiotaxis o el contacto 
directo de la superficie con los flagelos, era necesaria para formar una biopelícula, y 
propusieron que, más allá de permitir que las bacterias rompieran las fuerzas repulsivas, 
los flagelos también pueden permitir que las bacterias se propaguen a lo largo de la 
superficie. Las capacidades de formación de biopelículas se correlacionaron directamente 
con su capacidad para nadar (Beloin et. al., 2008). Aunque esto sugiere que el requisito 
de generar orgánulos en la superficie celular es un tema común en la formación de 
biopelículas, no es un requisito absoluto, y las bacterias no móviles aún pueden formar 
biopelículas en ciertas condiciones, como se muestra para E. coli K-12 (Pratt y Kolter 
1999), pero también para E. coli enteroagregativa (EAEC) (Sheikh et. al., 2001). En una 
cepa no móvil que sobreexpresa las adhesinas superficiales conocidas como curli, se ha 
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demostrado que la motilidad flagelar no es necesaria para la adhesión inicial, ni para el 
desarrollo de biopelículas (Prigent- Combaret et. al., 2000). 
Junto con los aspectos termodinámicos, se ha demostrado ampliamente la 
contribución directa de los orgánulos adhesivos de la familia fimbrial a la unión 
irreversible de las bacterias a las superficies. Tres clases de fimbrias tienen un papel en el 
fortalecimiento de las interacciones de bacterias a la superficie: fimbrias tipo 1, curli y pili 
conjugativo (Beloin et. al., 2008).  
 
b) Fimbrias tipo 1 
 
Las fimbrias tipo 1 (o pili) son adhesinas protéicas filamentosas comúnmente 
expresadas tanto por aislamientos comensales como patógenos de E. coli. Las bacterias 
que expresan fimbrias tipo 1 generalmente presentan entre 100 y 500 fimbrias en su 
superficie. Estas fimbrias tienen una estructura tubular que tiene un diámetro de 5-7 nm y 
una longitud de entre 0.2 y 2 μm. Los pili tipo 1 pueden adherirse, de manera dependiente 
de manosa, a una variedad de moléculas receptoras en las superficies de las células 
eucariotas (Duncan et. al., 2005) y son factores de virulencia bien documentados en E. 
coli patógena (Kaper et. al., 2004). Junto con su papel en la formación de biopelícula 
secretada mediada por IgA en el intestino, estas adhesinas son críticas para la formación 
de biopelículas de E. coli en superficies abióticas. La expresión de pili tipo 1 es inducida 





 Identificadas inicialmente en E. coli, las fimbrias tipo curli, también llamadas 
fimbrias agregadas delgadas, son producidas por otras Enterobacteriaceae como Shigella, 
Citrobacter y Enterobacter. Las fimbrias tipo curli se agregan en la superficie celular para 
formar estructuras de 6 a 12 nm de diámetro cuya longitud varía entre 0.5 y 1 μm. Se ha 
demostrado que estas fimbrias se unen a las proteínas de la matriz extracelular como la 
fibronectina, la laminina y el plasminógeno, promoviendo así la adhesión de la bacteria a 
diferentes células humanas. Además, las fibras adhesivas curli también promueven la 
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formación de biopelículas en superficies abióticas, al facilitar las interacciones iniciales 
entre la superficie celular y las interacciones posteriores entre células (Uhlich et. al., 
2006). Los genes involucrados en la producción de curli se agrupan en dos operones 
transcritos de manera divergente: el operón csgBA, que codifica los componentes 
estructurales del curli, el operón csgDEFG, que codifica un regulador transcripcional 
(CsgD) y la maquinaria de exportación de curli (CsgE-G). En aislamientos ambientales y 
clínicos de E. coli, la síntesis de curli está sujeta a una regulación estricta y compleja que 
permite la producción de curli notablemente a 37 ºC y/o 28 ° C dependiendo de los 
aislamientos, mientras que la expresión de curli es críptica en la mayoría de las cepas de 
E. coli de laboratorio. Junto con el sistema de dos componentes EnvZ/OmpR, varios 
reguladores transcripcionales (CpxR, RcsCDB, RpoS, H-NS, IHF, Crl, MlrA) responden 
a diferentes condiciones ambientales y de estrés como la temperatura, la osmolaridad, el 
pH y la oxigenación. Estos están involucrados en la regulación de la expresión de curli a 
través de una red de interacciones entre los factores de transcripción y la región reguladora 
de csg. Se supone que esta compleja red reguladora permite el ajuste fino de la expresión 
de curli que puede desempeñar un papel en la colonización de nichos específicos por E. 
coli, especialmente en el cuerpo humano (Prigent-Combaret et. al., 20001). 
 
c) Pili conjugativo 
 
Aunque la mayoría de las cepas de E. coli K-12 de laboratorio son pobres formadoras de 
biopelículas, la introducción, ya sea artificial o natural, en comunidades mixtas de E. coli 
de un plásmido conjugado en estas cepas, induce la formación de una biopelícula madura 
espesa (Reisner et. al., 2006). El análisis mutacional de los genes del aparato de 
transferencia conjugativa del plásmido F demostró que este fenotipo no depende de la 
capacidad de los plásmidos para mediar la transferencia de ADN, pero sí requiere un pili 
conjugativo funcional (Ghigo 2001). El F-pili promueve la adhesión inicial y la 
maduración de la biopelícula a través de la unión inespecífica a las superficies abióticas y 
los posteriores contactos de célula a célula, que estabilizan la estructura de la biopelícula 
(Molin y Tolker-Nielsen 2003). Reisner et. al., (2003) también demostraron que la 
expresión del pilis conjugativo F podría sustituir funcionalmente a otros factores de 
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adhesión conocidos como el pili tipo 1, Ag43 o curli. La producción de biopelículas 
mediadas por plásmidos no se limita a los plásmidos F, y la mayoría de los plásmidos 
conjugativos probados contribuyen directamente, tras la desrepresión de su función 
conjugativa, a la capacidad bacteriana del huésped para formar una biopelícula (Ghigo 
2001). Esta conexión general entre la conjugación y la formación de biopelículas es 
consistente con las primeras observaciones que muestran que los contactos de la superficie 
afectan positivamente la dinámica de la transferencia de plásmidos (Beloin et. al., 2008). 
Desde entonces, numerosos estudios que investigan la transferencia de plásmidos 
conjugativos y no conjugativos indican que el contacto físico entre las células donantes y 
receptoras es altamente favorecido dentro de las biopelículas de E. coli monoespecíficas 
y mixtas, donde se ha demostrado una transferencia horizontal eficiente de material 
genético (Maeda et. al., 2006). Además, esos estudios mostraron que es probable que tanto 
los plásmidos conjugativos como los no conjugativos tengan determinantes para el inicio 
y la arquitectura de la biopelícula, promoviendo así el desarrollo de la biopelícula, que a 
su vez afecta la extensión de la transferencia horizontal de genes mediada por el plásmido 
dentro de la biopelícula (Wuertz et. al., 2004). Varias adhesinas celulares codificadas por 
genes en plásmidos o elementos genéticos móviles se han caracterizado en E. coli 
patógena, lo que sugiere que el conjunto de genes extracromosómicos (plásmidos y otros 
elementos genéticos móviles) también pueden constituir una fuente importante de factores 
de adhesión que conducen a la formación de biopelículas, que influyen tanto en la 
probabilidad de infección relacionada con la biopelícula como en la propagación de 
factores de virulencia transmitidos por plásmidos (Molin y Tolker-Nielsen 2003; Dudley 
et. al., 2006). 
 
d) Motilidad de las bacterias impulsada por flagelos  
 
El flagelo bacteriano es un orgánulo filamentoso helicoidal responsable de la motilidad. 
En las especies bacterianas que poseen flagelos en el exterior de la célula, el largo 
filamento flagelar helicoidal actúa como un tornillo molecular para generar empuje.  
A pesar de la diversidad estructural de los flagelos entre las especies bacterianas, 
las bacterias flageladas comparten una nanomáquina rotativa común, a saber, el motor 
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flagelar, que se encuentra en la base del filamento. El motor flagelar está compuesto por 
un complejo de anillo de rotor y múltiples unidades de estator transmembrana y convierte 
el flujo de iones a través de un canal de iones de cada unidad de estator en el trabajo 
mecánico requerido para la rotación del motor. Las vías de señalización quimiotáctica 
intracelular regulan la dirección de la motilidad impulsada por los flagelos en respuesta a 
los cambios en los entornos, permitiendo que las bacterias migren hacia entornos más 
deseables para su supervivencia. Estudios experimentales y teóricos recientes han 
profundizado la comprensión de los mecanismos moleculares del motor flagelar 
(Nakamura y Minamino, 2019). 
 La motilidad bacteriana es un tema extremadamente intrigante desde varios 
aspectos científicos. Por ejemplo, la motilidad puede ser un atributo de virulencia crucial 
para las bacterias patógenas. La motilidad bacteriana también juega un papel importante 
en las simbiosis mutualistas. Además, las bacterias móviles también son un ejemplo 
representativo para comprender los principios físicos subyacentes que forman la base de 
los mecanismos de conversión de energía, generación de fuerza y acoplamiento 
mecanoquímico. Las motilidades activas de las bacterias están representadas por el 
movimiento en el líquido (por ejemplo, la motilidad de nado en E. coli y Salmonella 
enterica) y en superficies sólidas húmedas (por ejemplo, la motilidad en swarming 
impulsada por flagelos en Proteus mirabilis y Vibrio parahaemolyticus) (Jarrell y 
McBride 2008).  
E. coli y Salmonella usan flagelos visibles desde el exterior de la célula como un 
filamento delgado, largo y helicoidal (Figura 2a). Ya sea que los flagelos bacterianos 
estén expuestos al exterior de la célula o estén ocultos dentro del cuerpo de la célula, el 
flagelo se divide en tres partes estructurales: el cuerpo basal como motor rotativo, el 
gancho como una articulación universal y el filamento como un tornillo molecular en 
común (Figura 2b), y la formación y función flagelar involucra más de 60 genes 
(Minamino e Imada, 2015). El cuerpo basal tiene múltiples estructuras de anillo, llamada 
anillo L, anillo P, anillo MS y anillo C (Figura 2c). Los anillos L y P, que están formados 
por la lipoproteína FlgH y la proteína periplásmica FlgI, respectivamente, están 
incrustados en la membrana externa y la capa de peptidoglicano (PG), respectivamente, y 
juntos actúan como un cojinete para la barra. Por el contrario, los anillos MS y C están 
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bien conservados entre las especies bacterianas (Terashima et. al., 2017). El anillo MS 
está compuesto por la proteína transmembrana FliF y es parte de un rotor (Minamino et. 
al., 2008). FliG, FliM y FliN forman el anillo C en la cara citoplasmática del anillo MS. 
El anillo C actúa no solo como una parte central del rotor para la generación de torque, 
sino también como un dispositivo estructural para cambiar la dirección de rotación del 
















a) Micrografía electrónica de célula bacteriana. La micrografía se tomó con una magnificación de 
1200X b) Micrografía electrónica de cuerpos basales, ganchos aislados de células bacterianas  
c) Imagen de criomicroscopía electrónica de cuerpo basal purificado. El cuerpo basal purificado 
consiste en anillos L, P, MS, C y rod. Una docena de complejos MotAB están asociados con el cuerpo 
basal para actuar como una unidad de estator en los anillos del motor y la varilla. Una docena de 
complejos Mot están asociados con el cuerpo basal para actuar como una unidad de estator en el 
motor, pero desaparece durante la purificación. (Nakamura y Minamino 2019). 
 
 
e) Movilidad tipo swarming (movimiento coordinado) 
 
El swarming se define como una migración colectiva rápida de bacterias a través de una 
superficie, impulsada por flagelos y asistida por una amplia gama de adaptaciones 
fenotípicas (Partridge y Harshey 2013). Un atributo común de todos los swarming es un 
patrón de movimiento circular incesante, en el cual los paquetes de células que viajan en 
las mismas direcciones se dividen y fusionan, con un intercambio continuo de bacterias 
Figura 2. Componentes de flagelo bacteriano. 
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entre los paquetes (Be´er y Ariel 2019). Este comportamiento difiere del movimiento de 
las bacterias en el líquido a granel, donde nadan individualmente (Berg 2003). En E. coli, 
la mecánica de los flagelos es similar durante la natación y el swarming en ese flagelo 
perítrico impulsado por motores rotativos bidireccionales que cambian entre las 
direcciones en sentido antihorario (CCW por counterclock- wise) y en sentido horario 
(CW por clockwise). Sin embargo, mientras que la rotación CCW promueve la formación 
de un haz flagelar coherente que impulsa la célula hacia adelante (carrera) durante la 
natación y el swarming, un interruptor transitorio en la dirección de rotación (CW) hace 
que la célula se tambalee mientras nada, pero en la dirección inversa durante el swarming 
(Turner et. al., 2010).  
Muchas bacterias usan la motilidad impulsada por flagelos para enjambrar o 
moverse colectivamente sobre un terreno superficial. Las adaptaciones bacterianas para el 
swarming pueden incluir alargamiento celular, hiperflagelación, reclutamiento de 
proteínas de estator especiales y secreción de surfactante, entre otros. Recientemente se 
ha demostrado otra adaptación de enjambre en E. coli, en la que la vía de quimiotaxis se 
remodela para disminuir el sesgo de caída (aumentar la duración de la carrera), al aumentar 
también las velocidades de carrera (Partridge et. al., 2020). 
Anteriormente se ha informado una conexión entre la represión del swarming 
dependiente de c-di-GMP y la actividad de las proteínas del estator flagelar (Kuchma et. 
al., 2015). Las proteínas del estator forman los canales de translocación de iones que son 
necesarios para generar torque para impulsar la rotación flagelar (Blair 2003). P. 
aeruginosa y sus parientes se distinguen de muchas otras bacterias flageladas porque 
tienen dos conjuntos de estatores dependientes de protones, MotAB y MotCD (Doyle et. 
al., 2004; Toutain et. al., 2005). Los estudios previos han demostrado que estos estatores 
desempeñan papeles distintos en el control de la motilidad de swarming asociado a la 
superficie: un conjunto de estatores promueve la motilidad de enjambre (MotCD), y un 
segundo conjunto (MotAB) evita la motilidad de enjambre (Baker et. al., 2016).  
La biosíntesis, el ensamblaje y la regulación de los flagelos de E. coli han sido 
objeto de una extensa investigación durante muchas décadas (Macnab 2003). La estructura 
de los flagelos contiene tres componentes distintos, el cuerpo basal, el gancho y un 
filamento extracelular compuesto por la proteína de la subunidad principal FliC o 
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flagelina. El FliC es altamente inmunogénico y la variación de secuencia dentro de su 
región central hipervariable define el marcador de serotipo diagnóstico de antígeno H de 
E. coli (Kakkanat et al., 2017). La síntesis y ensamblaje de flagelos ocurre a través de un 
proceso altamente ordenado que involucra una combinación de mecanismos reguladores 
transcripcionales, traduccionales y postraduccionales. A nivel transcripcional, la 
regulación de los flagelos se coordina a través de una cascada jerárquica que involucra 
tres etapas de control (Aldridge y Hughes 2002); los reguladores maestros FlhDC 
controlan la primera etapa de este proceso. Numerosas proteínas reguladoras globales 
influyen en la expresión de flagelos regulando positiva o negativamente la transcripción 
de flhDC (Smith y Hoover 2009; Patrick y Kearns 2012). Los principales activadores 
transcripcionales de flhDC incluyen la proteína activadora de AMP-cíclica catabolito 
(CRP) (Soutourina et. al., 1999) la proteína de estructuración de nucleoidos (H-NS) 
similar a histona (Ko y Park 2000), los reguladores de E. coli B y C con detección de 
quórum (QseBC) (Sperandio et. al., 2002; Hadjifrangiskou et. al., 2011) y el regulador 
MatA del pilus común de E. coli (Lehti et. al., 2012).  
Las bacterias Gram negativas han desarrollado redes reguladoras que utilizan 
puntos de control para controlar la expresión del gen flagelar y el proceso de ensamblaje. 
La vía biosintética y los mecanismos de función de los grandes y complejos organelos 
flagelares se conservan en bacterias entéricas que están perítricamente flageladas. La 
biosíntesis se basa en la expresión coordinada y temporal de más de 60 genes organizados 
en más de una docena de operones (Brown et. al., 2009). La jerarquía transcripcional del 
regulón flagelar consta de tres clases de promotores. En la parte superior de la cascada, 
bajo el promotor de clase 1, se encuentra el operón flhDC, que codifica el activador 
maestro transcripcional heteromultimérico FlhD4C2 (Komeda, 1986). El activador 
maestro controla, junto con σ70, los promotores de clase 2 de los genes que codifican el 
cuerpo basal-gancho. 
El cambio entre la motilidad y la adhesión de bacterias, que puede considerarse 
como el "estilo de vida", está estrictamente influenciado por las condiciones ambientales. 
La motilidad celular se logra mediante la presencia de proteínas flagelares en la superficie 
celular. En E. coli, la síntesis de flagelos requiere más de 50 genes (Figura 3), que se 
pueden separar en tres grupos como genes tempranos, intermedios y tardíos. Los cambios 
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en las condiciones ambientales se perciben instantáneamente con la ayuda del regulador 
maestro flagelar (Ayyildiz et. al., 2016). El regulador maestro de la síntesis flagelar en E. 
coli, FlhDC, inicia la activación transcripcional de los genes flagelares. Este regulador 
induce la expresión del factor sigma flagelar fliA, flgM y los genes que codifican la parte 
interna del flagelo que pertenece a los genes intermedios. Luego, los genes tardíos y los 







































La resistencia a los antimicrobianos es un desafío mundial creciente debido al uso 
generalizado y sin restricciones de antibióticos disponibles (Abreu et. al., 2012; Llor y 
Bjerrum 2014; Tanwar et. al., 2014). Por lo tanto, el descubrimiento de nuevos 
antimicrobianos con nuevos mecanismos de acción es esencial para superar esta crisis en 
el aumento de la resistencia. En esta búsqueda, las plantas han demostrado ser fuentes 
ilimitadas de compuestos activos como fenólicos y polifenoles, quinonas, flavonas, 
flavonoides, flavonoles, taninos, cumarinas, terpenoides, aceites esenciales, alcaloides, 
lectinas y polipéptidos con un amplio espectro, y una gama de actividades biológicas 
diversas (Wink y Schimmer 2010). Los aceites esenciales (AE) se han utilizado como 
poderosos agentes antimicrobianos naturales contra una variedad de agentes patógenos. 
Debido a su naturaleza inherente, los AE se usan con frecuencia en productos alimenticios 
porque cumplen con los requisitos actuales de los consumidores que prefieren alimentos 
sin conservadores sintéticos (Piletti et. al., 2017). 
Muchos de estos compuestos naturales son reconocidos como sustancias seguras 
(GRAS) para su uso en los alimentos por la FDA (Food and Drug Administration) y no 





El citral (C10H16O 3,7-dimetil-2,6-octadien-1-al) es uno de los compuestos de aceites 
esenciales para los cuales se ha demostrado la acción antimicrobiana contra algunos 
microorganismos patógenos importantes. Es un aldehído monoterpeno acíclico insaturado 
que se encuentra naturalmente en las hojas y frutos de varias especies de plantas, como 
los árboles de mirto, la albahaca africana, los limones, las limas, el limoncillo, las naranjas 
y la bergamota. Consiste en una mezcla de dos isómeros, geranial y neral, debido a su 
poderoso aroma a limón se utiliza para aromatizar bebidas a base de cítricos y otros 
productos (Somolinos et. al., 2010).  
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 Además, el citral es un aditivo alimentario generalmente reconocido como seguro 
(GRAS), y ha sido aprobado por la Administración de Drogas y Alimentos para su uso en 
alimentos (FDA GRAS, 21 CFR 182·60). Además, el citral ha sido registrado por la 
Comisión Europea para su uso como saborizante en productos alimenticios porque su uso 
no representa un riesgo para la salud del consumidor (Burt, 2004). Teniendo en cuenta sus 
propiedades antimicrobianas, agradable aroma frutal y seguridad para los consumidores, 
el citral podría convertirse en un ingrediente antimicrobiano adecuado para un uso más 
amplio en la industria alimentaria. 
 Varios estudios experimentales y clínicos han demostrado que el citral tiene 
efectos antiinflamatorios y anticorrosivos favorables, y cada vez hay más pruebas de que 




Es el componente principal del aceite esencial de clavo con fórmula molecular C10H12O2 
y ha demostrado un potencial biológico relevante con una acción antimicrobiana y 
antioxidante bien conocida. El eugenol, una sustancia natural utilizada como molécula 
objetivo para la fabricación de compuestos bioactivos, se aisló por primera vez en 1929 y 
su producción comercial comenzó en 1940 en los Estados Unidos (Da Silva et. al., 2018). 
Se puede producir sintéticamente; sin embargo, se extrae principalmente de Ocimum 
tenuiflorum, Cassia fistula, Zieria smithii y Pimenta racemosa. Clasificado como un 
fenilpropanoide del tipo alil-fenol, el eugenol es un aceite amarillo pálido con olor y sabor 
picante a clavo. Con numerosas aplicaciones en las industrias farmacéutica, alimentaria, 
agrícola y cosmética (Kaufman 2015), mostró prometedores efectos antimicrobianos y 
antioxidantes (Nam y Kim 2013), cuando se evaluó contra los hongos Cladosporium spp. 
(Abbaszadeh et. al., 2014). Otras actividades se informan en la literatura, como antivirales 
(Sun et. al., 2016), y activo contra E. coli y Staphylococcus aureus (Da Silva et. al., 2018).  
 Entre los aceites esenciales, el eugenol (4-alil-2-metoxifenol) se reconoce por su 
sabor y aroma característicos y por sus propiedades antimicrobianas, antioxidantes y 






Es un aldehído alifático volátil con fórmula molecular C6H12O. Este es utilizado en la 
industria de los aromas para producir sabores frutales. Su aroma se asemeja a la hierba 
recién cortada. Se produce cuando se alteran los tejidos de las plantas, provoca actividades 
antimicrobianas contra varios microorganismos responsables del deterioro de las frutas y 
hortalizas frescas. También se ha demostrado que el hexanal es eficaz para preservar los 
productos frescos al inhibir la fosfolipasa D, que cataliza la descomposición de las 
membranas en las células vegetales (Jash y Lim 2018).  
  
Actividad de proteínas del choque térmico bacteriano 
  
Las bacterias están expuestas a diferentes tipos de estrés en sus condiciones de 
crecimiento. Han desarrollado respuestas apropiadas, moduladas por la remodelación de 
complejos de proteínas y por sistemas de transducción de señales dependientes de la 
fosforilación, para adaptarse y sobrevivir en una variedad de naturaleza. Las proteínas son 
componentes esenciales para la actividad biológica en las células eucariotas y procariotas. 
Las proteínas de choque térmico (HSP) se han identificado de varios organismos y tienen 
un papel crítico en la hemostasia celular. Las chaperonas pueden detectar el medio 
ambiente y tener un papel potencial diferente en la evolución del organismo (Maleki et. 
al., 2016). 
 La respuesta al choque térmico implica la inducción de muchas proteínas llamadas 
proteínas de choque térmico, o HSP, en respuesta a las variaciones de temperatura. Los 
HSP incluyen chaperonas y proteasas que presumiblemente son esenciales para superar 
los cambios que implican la desnaturalización de proteínas. HSP juegan un papel 
importante en la patogénesis (Bohne et. al., 1994). En E. coli, la respuesta al choque 
térmico está controlada por el factor sigma-32 específico (σ32), este factor codificado por 
el gen rpoH y se une a los promotores de choque térmico ubicados ríos arriba de los genes 
de choque térmico (Straus et. al., 1987). Muchas chaperonas moleculares se han 
desarrollado para controlar el plegamiento de proteínas y la protección de la célula contra 
la aceleración de la temperatura (Street et. al., 2014). Las HSP incluyen a chaperonas y 
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proteasas que son necesarias para mantener la célula, en condiciones anormales como la 
desnaturalización de proteínas. 
 La regulación de HSP se basa en factores sigma alternativos que dirigen la ARN 
polimerasa a promotores específicos que difieren de los promotores básicos 
(housekeeping). Se han descrito dos factores sigma principales: sigma-32 y sigma-E (σE) 
(Model et. al., 1997).  
 El factor sigma-32, codificado por el gen rpoH y regulado post 
transcripcionalmente, implica la estabilidad de la proteína y la eficiencia de la traducción. 
En condiciones normales, la cantidad de sigma-32 activo se mantiene baja. Las chaperonas 
inhiben la actividad de sigma-32 secuestrando a sigma-32 de la ARN-polimerasa. Esto se 
logra por la baja tasa de traducción de su ARNm que resulta del secuestro de la secuencia 
Shine-Dalgarno y el codón de inicio dentro de la estructura secundaria del ARNm de rpoH 
(Schumann et. al., 2001). Después de un precipitado aumento de la temperatura, la 
estructura secundaria se elimina y mejora la traducción (Figura 4.) (Morita et. al., 1999).  
 
 
La inducción traslacional se debe a la temperatura de fusión de la estructura secundaria de RNAm 
de rpoH que produce el sigma-32 activo (Maleki et al., 2016).  
 
Todos los organismos desarrollaron programas genéticos para permitir su 
supervivencia en condiciones estresantes. En la mayoría de los casos, aumentan la 
cantidad de una clase específica de proteínas que se ocupan del factor de estrés y permiten 
que las células se adapten a condiciones potencialmente mortales. Una clase de proteínas 
Figura 4. Inducción traslacional por choque térmico.  
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de estrés son las proteínas de choque térmico (HSP) cuya cantidad aumenta 
significativamente después de un aumento repentino de la temperatura. El estudio 
detallado de la regulación de la respuesta al choque térmico (HSR) se ha realizado en E. 
coli, Bacillus subtilis y Streptomyces spp. Hasta ahora se han descrito dos mecanismos 
principales para regular la expresión de los HSG, llamados factores sigma alternativos y 
represores transcripcionales (Schumann 2016). 
 Los errores durante la síntesis de proteínas pueden ser el resultado de tensiones 
externas, como el tratamiento con aminoglucósidos, o fallas en la corrección de pruebas y 
el control de calidad de proteínas (Mohler e Ibba 2017). Cada uno de estos mecanismos 
da como resultado la producción de proteínas con aminoácidos incorrectos dentro del 
polipéptido. Estas proteínas mal traducidas a menudo dan como resultado productos 
proteicos no funcionales y mal plegados y un costo inherente a los mecanismos de control 
de calidad dentro de la célula. Bajo estrés severo de mala traducción, esto puede resultar 
en inhibición del crecimiento o muerte celular (Bullwinkle et. al., 2014). 
 Para manejar el estrés de la acumulación de proteínas mal plegadas, las bacterias 
activan un factor sigma alternativo altamente conservador, sigma 32 (RpoH). La 
producción y activación de RpoH es compleja y altamente regulada debido a la naturaleza 
costosa de la respuesta al choque térmico (Evans et. al., 2019). La activación de RpoH da 
como resultado la producción de proteasas y chaperonas, incluidas DnaK y GroEL, que 
replegan o degradan colectivamente las proteínas. Una vez que el conjunto de proteínas 
mal plegadas se ha manejado adecuadamente, estas proteasas degradan la RpoH, lo que 
resulta en una regulación dinámica y transitoria de la respuesta al choque térmico 
(Guisbert et. al., 2004; 2008). 
 Curiosamente, los aislamientos silvestres de E. coli tienen una amplia gama de 
tasas de error ribosómico, lo que indica que, a pesar de su valor, los errores durante la 
traducción pueden ser beneficiosos en algunas condiciones. Estudios recientes han 
encontrado ejemplos de beneficios mecanicistas directos de mala traducción y amplios 
cambios fisiológicos debido a una mala traducción que puede ser beneficiosa para las 
células (Fan et. al., 2015). 
 En el caso de los beneficios mecanicistas, el aumento de la incorporación 
incorrecta de metionina en proteínas puede aumentar la tolerancia al estrés oxidativo al 
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secuestrar los radicales de oxígeno lejos de las proteínas funcionales (Pan 2013). Además, 
el aumento de la traducción es suficiente para generar conjuntos de proteínas heterogéneas 
con ganancia de función que pueden ser resistentes a la unión a antibióticos (Javid et. al., 
2014). Los cambios fisiológicos en las células como resultado de una mala traducción 
pueden proteger las células preactivando las respuestas al estrés. Por ejemplo, el aumento 
de las tasas de dispersión activa el factor de respuesta general al estrés, RpoS, que protege 



























Los microorganismos patógenos cada día se adaptan a condiciones extremas de 
temperatura, pH, sequedad, atmósfera y antibióticos. Es importante investigar diferentes 
condiciones de crecimiento in vitro de los microorganismos para observar los factores 
fenotípicos y genotípicos que se modifican ya sean aumentando o disminuyendo su 
patogenicidad, y así poder diseñar estrategias de control. 
Los antimicrobianos continúan estando entre los aditivos alimentarios más 
importantes. Actualmente, debido a la demanda por parte del consumidor de productos 
frescos mínimamente tratados bajo diferentes atmósferas y temperaturas de conservación, 
está aumentando el interés por los antimicrobianos de origen natural que puedan extraerse 
para ser utilizados con el fin de prolongar la vida útil del alimento y la seguridad para el 
consumidor. 
Por lo tanto, es urgente explorar agentes alternativos para combatir la formación 
de biopelículas, producción de toxinas, adherencia y movilidad de E. coli patogénica y así 



















El citral, eugenol y hexanal y la temperatura afectan los procesos fisiológicos asociados 
































Determinar la influencia de productos naturales antimicrobianos y la temperatura en la 

































1. Determinar el efecto antimicrobiano de los productos naturales sobre el 
crecimiento de las cepas de E. coli productora de toxina Shiga. 
2. Determinar el efecto de la combinación de productos naturales y choques térmicos 
sobre la viabilidad de las cepas de E. coli productora de toxina Shiga. 
3. Determinar si la combinación de productos naturales y la temperatura afectan los 
procesos fisiológicos relacionados con la formación de biopelícula y la movilidad 
tipo swarming en las cepas de E. coli productora de toxina Shiga. 
4. Demostrar el efecto en la combinación de los productos naturales y la temperatura 
en la expresión de genes relacionados con la formación de biopelícula, la 





















MATERIAL Y MÉTODOS 
 
Productos naturales  
 
El citral natural (Pureza ≥96%, #W230316-SAMPLE-K, Lote: MKBH9971V), el 
eugenol (Pureza 99%, #E51791-100G, Lote: MKBJ0904V) y el hexanal (pureza ≥95%, # 
W2255726-25G-K, Lote: MKBJ9990V) fueron obtenidos de Sigma-Aldrich México. Las 
soluciones stock se prepararon en agua destilada estéril con Tween 80 a una concentración 
de 1% e inmediatamente se esterilizaron por filtración antes de su uso para minimizar 




Las cepas STEC serotipos O26 fue provista por la Dra. Lee Ann Jaykus del estado 
de Carolina del Norte, EE. UU., la STEC O103 se obtuvo del Centro de Referencia de E. 
coli en la Universidad Estatal de Pennsilvania, EE. UU., la STEC O111: MN 
(ATCC43887) donada por el Dr. Fernando Navarro (CINVESTAV, México), la cepa 
EHEC O157: H7 (ATCC 43895) y la cepa no patógena E. coli (NPEC) ATCC 25922 
fueron amablemente proporcionadas por la Dra. Lynn McLasborougth, del Departamento 
de Ciencias de los Alimentos, Universidad de Massachusetts, Amherst MA, EE. UU. 
Todas las cepas fueron probadas en los ensayos de concentración mínima bactericida. Las 
cepas EHEC serotipo O157:H7 ATCC 43895 se tomó como control positivo de 
patogenicidad (stx) y la cepa no patógena EC ATCC 25922 como control negativo. 
Todas las cepas fueron almacenadas en crioviales con caldo infusión cerebro 
corazón (BHI, Bioxon, México), con glicerol (Jalmek, México) al 20% (v/v) a -80°C. 
Antes de cada experimento, de las cepas stock se tomaba una asada y se estriaba en agar 
BHI incubándose por 24h a 37°C. Posteriormente, se tomó una colonia aislada de la placa 
y se sembró en tubos de agar BHI en pico de flauta y se incubaron de manera antes 
mencionada, después se almacenaron a 4°C. Para cada ensayo, de los tubos de agar BHI 






Concentración Mínima Bactericida (CMB) 
 
La CMB fue determinada utilizando el método en tubo descrito por Castillo et. al. 
(2014) con algunas modificaciones. Para esto las cepas fueron activadas en tubos con 5 
mL de caldo Mueller Hinton (MH) (Difco, USA), se dejaron incubar a 37°C por 24h. 
Posteriormente, se inocularon alícuotas de 10 l de los cultivos activados (1X106 
UFC/mL) de las E. coli en tubos de cultivo que contenían 1 ml de caldo MH, más 
diferentes concentraciones de los agentes antimicrobianos (citral de 0.1% a 0.9%, eugenol 
de 0.1% a 1% y hexanal de 1% a 5%) o caldo MH (Difco, USA) estéril como control. Los 
cultivos se incubaron a 37°C por 24h. La supervivencia bacteriana (crecimiento/ausencia 
de crecimiento) se determinó mediante el plaqueo de 100 l del cultivo en placas de agar 
MH incubándose a 37°C por 24h. La CMB se definió como la concentración más baja de 
agentes antimicrobianos que inhibían el crecimiento en la placa de agar Mueller Hinton. 
 
Choque térmico y determinación de concentraciones subinhibitorias 
 
Los ensayos de choque térmico se realizaron curvas de crecimiento utilizando las 
cepas E. coli ATCC 25922 no patógena, EHEC serotipo O157:H7 y la STEC serotipo 
O26. Se activaron las tres cepas por separado en caldo LB y se dejaron en crecimiento a 
37°C por 18-24h. En resumen, se ajustaron los cultivos al 1% de densidad en caldo LB, 
se agregaron los agentes antimicrobianos  a las siguientes concentraciones respectivas: 
citral (0.1% y 0.05%), eugenol (0.25% y 0.1%) y hexanal (0.5% y 0.25%), se incubaron a 
37°C por 6-8h. Transcurrido el tiempo de incubación se dio un choque térmico subletal a 
46°C por 60 min e inmediatamente después un choque térmico letal a 55°C por 60 min 
más. Los recuentos de las células viables se realizaron por diluciones decimales seriadas 
en NaCl al 0.85% en los tiempos cero (antes del choque subletal) y luego cada 20 min de 
la incubación. Se sembraron alícuotas de 0.1 mL en agar ACP (Agar cuenta en placa) por 







Efecto de los agentes antimicrobianos y choque térmico en la motilidad swarming 
 
Los ensayos de motilidad swarming se realizaron siguiendo la metodología 
descrita por Lee et. al., (2013) con algunas modificaciones. El caldo LB (Bioxon, México) 
con 0.3% (p/v) de agar bacteriológico y los agentes antimicrobianos citral 0.1%, eugenol 
0.25% y hexanal 0.5%, fueron utilizados para el ensayo de motilidad swarming. Las cepas 
de EC, EHEC y STEC fueron crecidas a 37°C por 16-18h con agitación orbital a 200 rpm. 
Para cada una de las cepas se sembró una placa de agar semisólido LB en el centro con 3 
L de inóculo, las placas se sometieron a choque térmico (descrito anteriormente, con 
temperaturas de crecimiento de 37°C, choque subletal a 46°C y choque letal a 55°C). Se 
utilizaron placas de agar semisólido LB sin choque y sin agentes antimicrobianos, las 
cuales se utilizaron como control de las cepas sin choque, y se incubaron durante 10h a 
37°C.  
 
Ensayo in vitro para la formación de biopelícula en microplacas de poliestireno 
 
El ensayo de formación de biopelícula se realizó siguiendo la metodología de 
Wang et. al., (2012) con algunas modificaciones. Para evaluar la formación de biopelícula 
se utilizó el ensayo de tinción con cristal violeta (CV), las cepas bacterianas se cultivaron 
durante la noche tal como se ha descrito anteriormente para alcanzar una concentración 
celular de aproximadamente 1X106 UFC/mL. Posteriormente, el cultivo fue diluido en 
caldo LB estéril al 1% y se añadió a placas de poliestireno de fondo plano de 96 pocillos 
(Costar, Corning, NY) conteniendo 200 l de caldo LB con las concentraciones 
subinhibitorias de cada uno de los agentes antimicrobianos citral (0.1% y 0.05%), eugenol 
(0.25% y 0.1%) y hexanal (0.5% y 0.25%), las placas se sometieron al choque térmico 
anteriormente descrito y se incubaron estáticamente a 37°C hasta 24h. Después de la 
incubación, los sobrenadantes en cada pocillo se colectaron suavemente por aspiración y 
se determinó el crecimiento planctónico bacteriano midiendo la A630 nm utilizando un 
lector de microplacas (Epoch multivolumen). Las placas se lavaron con 200 L por pocillo 
de una solución tamponada de fosfatos estéril (PBS, pH 7.2) para separar las células 
ligeramente unidas, después se secaron al aire y se tiñeron con 100 ml por pocillo de CV 
al 0.1% durante 20 min a temperatura ambiente. Las placas se lavaron de nuevo con PBS 
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y se dejaron secar al aire, el CV restante se disolvió en 100 L por pocillo de etanol al 
85%. La cantidad de CV extraído en cada pocillo se determinó midiendo la A570 usando 
el lector de microplacas. Los datos obtenidos son promedios a partir de al menos cinco 
pocillos replicados. Los experimentos se realizaron cuatro veces usando cultivos 
independientes. 
 
El grado de formación de biopelícula se determinó de acuerdo con lo descrito por 
Naves et. al., (2008) aplicando tres fórmulas diferentes: (i) BF = AB  - CW, donde BF es 
la formación de biopelícula, AB es la DO570nm de bacterias teñidas y adheridas, CW es la 
DO570nm en el control teñido libre de bacterias solo medio LB; ii) BF = AB / CW y iii) 
SBF = (AB – CW) / G en donde IFB es el índice de formación de biopelícula específico 
y G es la DO630nm del crecimiento de células en cultivo suspendido. La guía utilizada para 
interpretar las lecturas de SBF se muestra en la Tabla 1. 
 
  
Tabla 1. Clasificación semicuantitativa de la formación de biopelícula.(Teh et. al., 2010) 
Fuerte (F) Moderado (M) Débil (D) No formador (N) 

















Extracción de RNA para Biopelícula 
 
Las condiciones de crecimiento se realizaron de acuerdo con lo descrito por 
Carvalhais et. al., (2013) con algunas modificaciones. En resumen, se activaron las cepas 
E. coli ATCC 25922 no patógena, EHEC serotipo O157: H7 y la STEC serotipo O26 y se 
incubaron a 37°C en caldo LB toda la noche. Después se realizó una dilución 1:100 con 
caldo LB estéril y se cultivaron durante 24h en placas de 12 pocillos a 37°C (Yadav et. 
al., 2015) con los agentes antimicrobianos y choques térmicos descritos anteriormente con 
un volumen final por pocillo de 500 L. Después de 24h, las biopelículas fueron lavadas 
con solución tamponada de fosfatos estéril (PBS) para ser suspendidas en TRIzol ® 
Reagent (Bioline, UK), posteriormente se pasaron las biopelículas a tubos Eppendorf 
conservados en hielo, seguido de una centrifugación a 1200xg por 10 min a 4°C. 
 
Obtención de las células en swarming para extracción de RNA  
 
La obtención de células para el análisis de expresión de genes para motilidad 
swarming se realizó siguiendo la metodología descrita por Lee et. al., (2013) con algunas 
modificaciones. En resumen, se cultivaron células de las E. coli ATCC 25922 no 
patógena, EHEC serotipo O157: H7 y la STEC serotipo O26 en caldo LB se incubaron a 
37°C con agitación (200 rpm) por 16-18h. Las células bacterianas ya crecidas se 
inocularon con alícuotas de 3 l de cada cepa en el centro de agar LB al 0.3% previamente 
preparado con los agentes antimicrobianos anteriormente descritos. Se incubaron a 37°C 
por 24h y aplicando los choques térmicos descritos anteriormente. Las células se lavaron 
de la superficie de agar LB al 0.3% en 2 ml de PBS y se centrifugaron a 12000xg por 10 










Extracción de RNA, síntesis de cDNA y cuantificación RT-PCR 
 
El RNA total se extrajo y se purificó a partir de muestras bacterianas tratadas con 
los agentes antimicrobianos citral (0.1%), eugenol (0.25%) y hexanal (0.5%) y con 
choques térmicos con temperaturas subletal a 46°C y letal a 55°C, usando TRIzol ® 
Reagent, siguiendo las instrucciones del fabricante. El RNA se convirtió en cDNA 
utilizando el kit de transcripción inversa (iScript ™ cDNA Synthesis kit, Bio-Rad) con un 
régimen de termociclado de 25°C por 5 min, 42°C por 30 min y 85°C por 5 min. Se realizó 
la PCR cuantitativa (qPCR) utilizando un sistema de tiempo real PCR (Pikoreal 96 
Thermo Scientific) e iQ SYBR Green supermix (Bio-Rad cat#170-8880) con las 
siguientes condiciones de termociclado: 95°C por 3 min, seguido de 40 ciclos de 95°C por 
5s y 58°C por 30s. Los oligonucleótidos utilizados en este estudio se describen en la tabla 
2. Los genes GAPDH y 16S, se utilizaron para normalizar y comparar los niveles de 
expresión de genes diana detectados entre cepas bacterianas tratadas y cepas control (sin 
tratamientos) mediante la medición de los cambios en el número de veces de expresión 




Todos los ensayos se realizaron en al menos dos ensayos independientes y con tres 
o más repeticiones. Mediante un análisis de ANOVA se realizaron comparaciones entre 
tratamientos y se utilizó la prueba de Tukey-Kramer para hacer comparaciones con el 







                                        
                                       Tabla 2. Genes y oligonucleótidos utilizados para expresión génica en STEC. 
















Codifica a proteína estructural de las fimbrias curli 
 
F- TGGCAGGTGTTGTTCCTCAGT 
R- GTCAGAGTTACGGGCATCAGTTT 146 
 














Regulador de biosíntesis flagelar 
 
F- CGGCAGGATTCTGGGAAAGT 
R- CTGGACATTGGTGCGGTTTG 173 Para este estudio, 2015 
rpoH 
 
Controla la respuesta de choque térmico 
 
F-ATGACTGACAAAATGCAAAG 
R- AGCGCCCGCTCCTCGTCAGC 110 
 








R- ATGGCAATAACCTTGCGGGA 144 Para este estudio, 2015 
rpoS 
 
Regulador de estrés en general 
 
F- TTCGTTTGCCGATTCACATC 
R- TCTCTTCCGCACTTGGTTCA 99 
 


























Efecto de los productos naturales sobre el crecimiento bacteriano 
 
Se determinó la concentración mínima bactericida (CMB) para las cepas STEC O103, 
O26, O111, EHEC O157:H7 ATCC 43895 (EHEC) y EC ATCC 25922 (NPEC); 
utilizando citral, eugenol y hexanal como agentes antimicrobianos. Al comparar la 
eficiencia de los productos naturales (Tabla 3), se demostró que, en todas las cepas, el 
eugenol mostró una mejor actividad bactericida al presentar la concentración mínima 
bactericida más baja, seguida por la establecida para el citral, que fue mayor en todas las 
cepas evaluadas; dejando hexanal como el menos eficiente, presentando la CMB más alta 
en todas las cepas, esto en contraste con lo obtenido con los productos mencionados 
anteriormente (ANOVA, posthoc Tukey, p<0.05). Por otro lado, al comparar la 
efectividad bactericida de citral en todas las cepas, se observó una CMB más alta con una 
diferencia significativa al tratar STEC O26 (1.26 mg/mL), en contraste con el obtenido 
con el resto de las cepas, siendo la CMB más baja del citral en STEC O111 (0.86 mg/mL), 
que no presentaron diferencias significativas con las concentraciones establecidas para 
NPEC ATCC 25922 (0.94 mg/mL), STEC O103 (1 mg/mL) y EHEC O157: H7 (1 
mg/mL). Tomando como referencia el uso de eugenol, se presentó la CMB más baja al 
aplicar el tratamiento en NPEC ATCC 25922 (0.58 mg/mL), seguido en orden ascendente 
y presentando diferencia estadística, con la presentada en EHEC O157H7 (0.66 mg/mL), 
que fue menor (p<0.05) a la establecida en STEC O26 (0.71 mg/mL), O103 (0.73 mg/mL) 
y O111 (0.73 mg/mL), que no presentaron diferencias significativas entre ellos. Al 
comparar la actividad antimicrobiana de hexanal entre las cepas evaluadas, se observó que 
el extracto fue menos eficiente, ya que presentó una CMB más alta en STEC O26 (2.42 
mg /mL) y EHEC O157: H7 (2.52 mg/mL), sin mostrar una diferencia significativa entre 
ellos; en contraste con los 2.24 mg/mL observados en STEC O103, O111 y NPEC ATCC 
25922, que fueron estadísticamente más bajos que los mencionados anteriormente, siendo 
hexanal más eficiente en estas tres últimas cepas. Las cepas que presentaron una menor 




Tabla 3. Concentraciones mínimas bactericidas (CMB mg/mL) de compuestos naturales para el 









Citral 1.00 ± 0.03 b 1.26 ± 0.05 a 0.86 ± 0.05 b 1.00 ± 0.07 b 0.94 ± 0.15 b 
Eugenol 0.73 ± 0.02 a 0.71 ± 0.01 a 0.73 ± 0.02 a 0.66 ± 0.01 b 0.58 ± 0.04 c 
Hexanal 2.24 ± 0.05 b 2.42 ± 0.08 a 2.24 ± 0.05 b 2.52 ± 0.11 a 2.24 ± 0.05 b 
± desviación estándar. Se hicieron comparaciones entre las cepas con el mismo compuesto. 




Efecto de los productos naturales, choque térmico y su combinación sobre los 
factores de virulencia de las STEC 
 
a) Formación de biopelícula  
 
La evaluación del efecto de los diferentes tratamientos sobre la cepa STEC O103, se 
determinó analizando el IFB (índice de formación de biopelícula) resultante al utilizar la 
técnica in vitro por microtitulación en placa (Tabla 4), los resultados obtenidos en los 
productos naturales (citral, eugenol y hexanal) en combinación con choque térmico fueron 
eugenol con IFB= 0.0024; hexanal IFB= 0.0027; y citral IFB= 0.0242, y el eugenol 
aplicado individualmente (IFB=0.0243) observando que estos tratamientos previenen la 
formación de biopelícula, no observó diferencias entre ellas. Al aplicar el choque térmico 
(IFB=0.0636), tampoco se observó la formación de biopelícula, presentando similitud 
estadística solo con la obtenida de los tratamientos con eugenol y citral combinado con 
calor. Analizando el IFB del control (IFB=0.1299) y del hexanal (IFB=0.2256), se observa 
de la misma manera que se mencionó anteriormente, que la cepa no forma biopelícula, sin 
embargo, el índice determinado para ambos tratamientos presenta diferencias 
significativas entre ellos, y con los tratamientos ya mencionados. Al aplicar el citral 
individualmente (IFB=0.3404), se observa un IFB cercano a débil formación de 
biopelícula, considerando que el tratamiento es menos efectivo (p < 0.05). 
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Al evaluar el efecto de los tratamientos sobre la formación de biopelícula por 
STEC O26, el eugenol (IFB=0.0120), el eugenol en combinación con choque térmico 
(IFB=0.0012) y citral en combinación con choque térmico (IFB=0.0023) no permitió la 
formación de biopelícula, no mostraron diferencias estadísticas con el citral (IFB=0.0707) 
con el resto de los tratamientos (p < 0.05). El hexanal en combinación con choque térmico 
(IFB=0.1147) presentó un IFB estadísticamente más alto que los tratamientos antes 
mencionados, con la excepción de lo determinado a partir del tratamiento con citral. Al 
comparar los tratamientos con hexanal (IFB=0.8045), choque térmico (IFB=2.4032) y el 
control (IFB=2.7369), se presentaron diferencias significativas, en orden ascendente y 
entre ellos, permitiendo la formación moderada de biopelícula en el caso de hexanal, y 
una fuerte formación de biopelícula en la cepa tratada con los otros dos tratamientos 
mencionados. 
Considerando STEC O111, todos los tratamientos, con la excepción de hexanal 
(IFB=0.8056), evitaron la formación de biopelículas, presentando un IFB correspondiente 
a la formación moderada de biopelículas. El eugenol y el citral, ambos tratamientos en 
combinación con choque térmico (IFB=0.0013 e IFB=0.0014, respectivamente), 
presentaron un IFB significativamente más bajo que el de la cepa tratada con choque 
térmico (IFB=0.0207), que es estadísticamente más bajo que el índice de la cepa tratada 
con eugenol (IFB=0.0413). El control (IFB=0.1012) y el hexanal en combinación con 
choque térmico (IFB=0.1034) no muestran diferencias significativas entre ellos, y a su vez 
tienen una tasa significativamente más alta que los tratamientos antes mencionados, y 
significativamente más baja que la determinada por el tratamiento con citral (IFB=0.2262) 
(p < 0.05). 
Usando EHEC O157: H7 como referencia, se observa que cuando se trata con citral 
(IFB=0.3300), se obtiene un IFB cercano al correspondiente a una formación de 
biopelícula débil, siendo el tratamiento con el IFB más alto. La cepa tratada con eugenol 
(IFB=0.1991) no permitió la formación de biopelícula, presentando una tasa 
significativamente más baja que el tratamiento mencionado anteriormente, y 
estadísticamente más alta que la tasa proporcionada por el control (IFB=0.0896). El resto 
de los tratamientos no muestran diferencias entre ellos, siendo significativamente menores 
que los tratamientos mencionados anteriormente (p < 0.05). 
 
 38 
La cepa NPEC ATCC 25922 presentó un IFB correspondiente a una biopelícula 
moderada en el control (IFB=0.7120), siendo significativamente mayor que el índice de 
la cepa tratada con choque térmico (IFB=0.3007), que no permite la formación de 
biopelícula. El hexanal (IFB=0.1618) y el eugenol (IFB=0.1324) no muestran diferencias 


















Tabla 4. Efecto de la combinación de los productos naturales y el choque térmico sobre la formación de biopelícula. Las concentraciones de citral, eugenol y 
hexanal fueron de 0.1%, 0.25% y 0.5% respectivamente. 












































































0.2262 ± 0.0153e 
N 
 
0.0413 ± 0.0033c 
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0.0104 ± 0.0011a 
N 
 
0.1324 ± 0.0371b 
N 
0.1618 ± 0.0695b 
N 
0.3007 ± 0.0508c 
N 
0.0014 ± 0.0004a 
N 
0.0014 ± 0.0005a 
N 
0.0014 ± 0.0007a 
N 
± desviación estándar. Las mismas letras indican similitud estadística (p<0.05). Índice de formación de biopelículas IFB. N = No formadora con un IFB = <0.35, 
D = Débil con un IFB = 0.35 – 0.69, M = Moderado con un IFB = 0.70 – 1.09 y F = Fuerte con un IFB = ≥ 1.10. 
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Por otro lado, se procedió a determinar las diferencias entre las cepas evaluadas, 
luego de su respectivo tratamiento (Tabla 5). Después de aplicar el tratamiento con citral, 
se observó que NPEC ATCC 25922 (IFB=0.0104) presentaba una mayor susceptibilidad, 
siendo el índice estadísticamente más bajo determinado junto con en STEC O26 
(IFB=0.0707) presentando diferencias entre estas dos cepas. En STEC O111 
(IFB=0.2262) presentó una tasa significativamente mayor que los tratamientos antes 
mencionados; caso no observado en comparación con EHEC O157: H7 (IFB=0.3300) y 
STEC O103 (IFB=0.3404), que no mostraron diferencias entre ellos (p < 0.05). Como 
resultado de la aplicación de citral en combinación con choque térmico, la STEC O103 
(IFB=0.0242) presentó el IFB más alto significativamente que el resto de las cepas 
tratadas, mostrando un IFB hasta 10 veces más alto que el resto de los tratamientos. Es 
importante mencionar que el 100% de las cepas tratadas bajo esta modalidad no formaron 
biopelícula. 
La determinación de IFB después de la aplicación de eugenol mostró que STEC 
O26 (IFB=0.0120), STEC O103 (IFB=0.0243) y STEC O111 (IFB=0.0413) no 
presentaron diferencias significativas entre ellos. Al igual que las cepas, NPEC ATCC 
25922 (IFB=0.1324) y EHEC O157: H7 (IFB=0.1991), no formaron biopelículas, sin 
embargo, presentan diferencias significativas entre ellas, siendo EHEC O157: H7 presentó 
un IFB más alto. Después de aplicar este tratamiento, se descubrió que todas las cepas no 
forman biopelículas. Cuando se combinó eugenol con choque térmico, todas las cepas no 
formaron una biopelícula, además de no mostrar diferencias significativas entre ellas (p < 
0.05). Es importante mencionar que esté tratamiento es 10 veces más efectivo que el 
tratamiento con eugenol, individualmente. 
La evaluación del tratamiento posterior al hexanal indicó que STEC O26 
(IFB=0.8045) y STEC O111 (IFB=0.8056) mostraron una formación moderada de 
biopelícula, siendo estadísticamente similares entre sí. En orden descendente, NPEC 
ATCC 25922 (IFB=0.1618) y STEC O103 (IFB=0.2256) no formaron biopelícula, siendo 
significativamente similares entre sí y, a su vez, significativamente menos que los 
tratamientos antes mencionados. Por último, se encontró EC O157:H7 con el IFB más 
bajo (IFB=0.0014), en relación con el determinado en el resto de las cepas tratadas (p < 
0.05). Por otro lado, cuando se evalúa el hexanal junto con el choque térmico, se observa 
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que todas las cepas tratadas no muestran formación de biopelículas; determinado en EHEC 
O157: H7 (IFB=0.0011), NPEC ATCC 25922 (IFB=0.0014) y STEC O103 (IFB=0.0027) 
mostraron índices significativamente más bajos que los establecidos en STEC O111 
(IFB=0.1034) y STEC O26 (IFB=0.1147). 
Al someter las cepas a choque térmico, se determinaron los IFB donde STEC O26 
era la única cepa que presentaba formación de biopelícula (IFB=2.4032), caracterizando 
una formación fuerte. Este índice fue significativamente mayor que el determinado en 
NPEC ATCC 25922 (IFB=0.3007), que, a su vez, fue mayor que los determinados en 
EHEC O157: H7 (IFB=0.0205), STEC O111 (IFB=0.0207) y STEC O103 (IFB=0.0636), 
no se mostraron diferencias significativas entre ellas. En el caso del control, STEC O26 
(IFB=2.7369) y NPEC ATCC 25922 (IFB=0.7120) presentaron tasas de formación de 
biopelículas fuertes y moderadas, respectivamente; siendo significativamente diferente 
entre ellos y del resto de las cepas. EHEC O157:H7 (IFB=0.0896), STEC O111 
(IFB=0.1012) y STEC O103 (IFB=0.1299) no formaron biopelículas y no mostraron 


















 Tabla 5. Determinación del uso de productos naturales y choque térmico sobre la formación de biopelícula en las cepas de E. coli.  Las 













NPEC ATCC 25922 
Control 0.1299 ± 0.0403a 
N 
2.7369 ± 0.1158c 
F 
0.1012 ± 0.0148a 
N 
0.0896 ± 0.0052a 
N 
0.7120 ± 0.1011b 
M 
Citral 0.3404 ± 0.0325d 
D 
0.0707 ± 0.0054b 
N 
0.2262 ± 0.0153c 
N 
0.3300 ± 0.0464d 
N 
0.0104 ± 0.0011a 
N 
Eugenol 0.0243 ± 0.0037a 
N 
0.0120 ± 0.0021a 
N 
0.0413 ± 0.0033a 
N 
0.1991 ± 0.0292c 
N 
 
0.1324 ± 0.0371b 
N 
Hexanal 0.2256 ± 0.0282b 
N 
0.8045 ± 0.0124c 
M 
0.8056 ± 0.0065c 
M 
0.0014 ± 0.0005a 
N 
0.1618 ± 0.0695b 
N 
HS 0.0636 ± 0.0064a 
N 
2.4032 ± 0.0603c 
F 
0.0207 ± 0.0038a 
N 
0.0205 ± 0.0018a 
N 
0.3007 ± 0.0508b 
N 
Citral + HS 0.0242 ± 0.0122b 
N 
0.0023 ± 0.0004a 
N 
0.0014 ± 0.0005a 
N 
0.0011 ± 0.0003a 
N 
0.0014 ± 0.0004a 
N 
Eugenol + HS 0.0024 ± 0.0012a 
N 
0.0012 ± 0.0002a 
N 
0.0013 ± 0.0002a 
N 
0.0013 ± 0.0003a 
N 
0.0014 ± 0.0005a 
N 
Hexanal + HS 0.0027 ± 0.0008a 
N 
0.1147 ± 0.0194b 
N 
0.1034 ± 0.0138b 
N 
0.0011 ± 0.0005a 
N 
0.0014 ± 0.0007a 
N 
± desviación estándar. Las mismas letras indican similitud estadística (p<0.05). Índice de formación de biopelículas IFB. N = No 
formadora con un IFB = <0.35, D = Débil con un IFB = 0.35 – 0.69, M = Moderado con un IFB = 0.70 – 1.09, F = Fuerte con un 
IFB = ≥ 1.10. 
 
 43 
b) Movilidad Swarming 
 
Para establecer el efecto de los tratamientos sobre la movilidad swarming de las cepas, se 
establecieron diferencias entre las medias de los centímetros del diámetro de migración 
bacteriana (Tabla 6). 
En STEC O103 se encontró que el hexanal combinado con el choque térmico (1.0 
cm) influyó en las bacterias presentando una mayor movilidad que el resto de los 
tratamientos, caso contrario a lo observado en el control (0.3 cm), el citral (0.3 cm), el 
hexanal (0.3 cm) y el eugenol (0.3 cm), que no mostraron movilidad que el resto de los 
tratamientos, sin mostrar diferencias entre ellos. El eugenol junto con el choque térmico 
(0.6 cm) y el efecto de la temperatura individualmente (0.8 cm) presentaron diferencias 
significativas entre ellos; el fenómeno no ocurrió con citral en combinación con choque 
térmico (0.7 cm), que fue estadísticamente similar a ambos (p < 0.05). 
El efecto de los tratamientos en STEC O26 mostró que el eugenol (4.3 cm), el 
citral con choque térmico (4.4 cm) y el control (4.5 cm) presentaron significativamente 
diámetros más pequeños que los del resto de los tratamientos; que no presentaron 
diferencias significativas entre sí (Eugenol + choque térmico = 5.1 cm; hexanal = 5.1 cm; 
choque térmico = 5.3 cm; hexanal + choque térmico = 5.3 cm; y citral = 5.4 cm). 
El swarming analizado en STEC O111 mostró que el control (0.5 cm) y el 
tratamiento de choque térmico (0.5 cm) no presentaron difusión en comparación con el 
resto de los tratamientos. Los centímetros medidos después de tratar la cepa con citral en 
combinación con choque térmico (1.0 cm) y el hexanal (1.5 cm) presentaron diferencias 
significativas, siendo esta última donde la cepa migró más centímetros. El resto de los 
tratamientos fueron estadísticamente similares a este último (Hexanal + choque térmico = 
1.3 cm; eugenol = 1.4 cm; citral = 1.4 cm; y eugenol + choque térmico = 1.5 cm). 
El efecto de los tratamientos sobre EHEC O157: H7 mostró que cuando se trata 
con eugenol en combinación con choque térmico (4.5 cm), la migración fue menor que la 
de los otros tratamientos; caso contrario al hexanal (7.0 cm) y el eugenol (7.4 cm), donde 
la cepa migró la mayor cantidad de centímetros, significativamente mayor que el resto de 
los tratamientos. El resto de los tratamientos son significativamente más altos que el 
eugenol en combinación con choque térmico, y más bajos que los últimos tratamientos 
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mencionados (citral = 5.4 cm; hexanal + choque térmico = 5.5 cm; choque térmico = 5.5 
cm; control = 5.5 cm; citral + choque térmico = 5.6 cm). 
Analizando el NPEC ATCC 25922, el efecto del choque térmico (1.7 cm) condujo 
a una menor migración significativamente similar al efecto de hexanal (1.9 cm) y eugenol 
(2.0 cm), este último sin mostrar diferencias significativas en relación con el efecto de 
citral (2.1 cm) y hexanal (2.3 cm), ambos en combinación con choque térmico. La 
movilidad obtenida del tratamiento con eugenol en combinación con el choque térmico 
(2.4 cm) es significativamente mayor que el obtenido con hexanal, un caso que no se 
observó con los tratamientos antes mencionados. La migración bacteriana de la cepa 
tratada con citral (2.6 cm) es significativamente mayor que la obtenida después del 
tratamiento con eugenol y citral en combinación con choque térmico; diámetro que no 
presenta diferencias significativas con el tratamiento de control (2.8 cm) y el eugenol 























Tabla 6. Efecto de los productos naturales, el choque térmico y su combinación en cinco serotipos de E. coli STEC sobre el movimiento tipo swarming. 
Cepas 
Migración Swarming (cm diámetro) 





0.3 ± 0.05a 
 
 
0.3 ± 0.05a 
 
 
0.3 ± 0.04a 
 
 
0.3 ± 0.03a 
 
 
0.8 ± 0.10c 
 
 
0.7 ± 0.03bc 
 
 
0.6 ± 0.10b 
 
 






1.3 ± 0.12a 
 
 
5.4 ± 0.13b 
 
 
1.3 ± 0.09a 
 
 
5.1 ± 0.09b 
 
 
5.3 ± 0.02b 
 
 
1.3 ± 0.09a 
 
 
5.1 ± 0.36b 
 












2.8 ± 0.05e 
 
 
2.6 ± 0.05de 
 
 
2.0 ± 0.29bc 
 
 
1.9 ± 0.13ab 
 
 
1.7 ± 0.09a 
 
 
2.1 ± 0.06bc 
 
 
2.4 ± 0.18cde 
 
 
2.3 ± 0.08bcd 
 




De manera complementaria, en el presente estudio, se determinaron las diferencias 
y el efecto de los tratamientos para las cepas en la movilidad (Tabla 7), donde, después 
de la aplicación de citral, se observó que STEC O103 presentó una migración 
significativamente menor (0.3 cm) que el resto de las cepas. STEC O26 (5.4 cm) y EHEC 
O157: H7 (5.4 cm) mostraron una mayor migración en relación con el resto de los 
tratamientos, sin mostrar diferencias significativas entre ellos. En orden descendente, y 
mostrando una movilidad significativamente menor, están los centímetros determinados 
en NPEC ATCC 25922 (2.6 cm) y STEC O111 (1.4 cm), cepas que presentaron migración 
bacteriana con diferencias significativas entre ellos (p < 0.05). 
Después de tratar las cepas con citral en combinación con choque térmico, se 
observó que STEC O103 (0.7 cm) presentaba menos migración en relación con el resto 
de las cepas. En orden ascendente, y presentando diferencias significativas entre ellos (p 
< 0.05), se establecen las migraciones de STEC O111 (1.0 cm), NPEC ATCC 25922 (2.1 
cm), STEC O26 (4.4 cm) y EHEC O157:H7 (5.6 cm); fenómeno similar al observado 
después del tratamiento con eugenol, donde la movilidad fue significativamente diferente 
entre todas las cepas; expresado en orden ascendente de la siguiente manera: STEC O103 
(0.3 cm ), STEC O111 (1.4 cm), NPEC ATCC 25922 (2.0 cm), STEC O26 (4.3 cm) y 
EHEC O157: H7 (7.4 cm). 
Analizando los centímetros de migración microbiana de las cepas después de su 
tratamiento con eugenol más choque térmico, se observan diferencias significativas entre 
todas las cepas, donde STEC O26 (5.1 cm) presentó una mayor migración, siguiendo en 
orden descendente EHEC O157: H7 (4.5 cm), NPEC ATCC 25922 (2.4 cm), STEC O111 
(1.5 cm) y STEC O103 (0.5 cm) (p < 0.05). 
Un fenómeno similar al mencionado anteriormente se describe en las cepas 
tratadas con hexanal, donde todas las cepas mostraron diferencias significativas entre ellas 
(p < 0.05). La cepa con la mayor movilidad fue EHEC O157:H7 (7.0 cm), y la migración 
más baja ocurrió en STEC O103 (0.3 cm); en orden ascendente, teniendo en cuenta lo 
último, se observó la movilidad de STEC O111 (1.5 cm), NPEC ATCC 25922 (1.9 cm) y 
STEC O26 (5.1 cm). 
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La combinación de choque térmico con hexanal, STEC O103 (1.0 cm) y STEC 
O111 (1.3 cm) tuvieron menos migración, sin mostrar diferencias significativas entre 
ellos. EHEC O157:H7 (5.5 cm) y STEC O26 (5.3 cm) presentaron un mayor movimiento, 
sin ser significativamente diferentes entre sí, en contraste con NPEC ATCC 25922 (2.3 
cm), con un diámetro significativamente menor que las últimas cepas mencionadas. 
Se establecieron diferencias significativas en la movilidad de las cepas cultivadas 
en condiciones normales; el control, donde STEC O103 (0.3 cm) y STEC O111 (0.5 cm) 
presentaron un menor movimiento bacteriano en relación con el resto de las cepas, sin 
mostrar diferencias significativas entre sus migraciones. De mayor a menor migración, se 
establecieron las de EHEC O157:H7 (5.5 cm), STEC O26 (4.5 cm) y NPEC ATCC 25922 
(2.8 cm), que presentaron diferencias significativas entre ellas. 
En el caso de las cepas tratadas con choque térmico, se observa que la migración 
de EHEC O157:H7 (5.5 cm) y STEC O26 (5.3 cm) fue significativamente mayor que la 
del resto de las cepas, sin mostrar diferencias significativas entre ellas. El movimiento de 
NPEC ATCC 25922 (1.7 cm) fue significativamente mayor que el de STEC O103 (0.8 
cm), que a su vez fue significativamente mayor que el observado en STEC O111 (0.5 cm) 























Tabla 7. Efecto de los productos naturales, el choque térmico y su combinación en cinco serotipos de E. coli  STEC 
sobre el movimiento  tipo swarming. 
 
Tratamientos 
Migración Swarming (cm) 
STEC O103 STEC O26 STEC O111 EHEC O157:H7 NPEC ATCC 25922 
Control 0.3 ± 0.05a 
 
4.5 ± 0.12c  0.5 ± 0.06a  
 
5.5 ± 0.21d  
 
2.8 ± 0.05b  
 
Citral  0.3 ± 0.05a  
 
 5.4 ± 0.13d  
 
 1.4 ± 0.18a 
 
 5.4 ± 0.07d 
 
2.6 ± 0.29c  
 
Eugenol 0.3 ± 0.04a 4.3 ± 0.09d 1.4 ± 0.21b 7.4 ± 0.27e 2.0 ± 0.09c 
Hexanal 0.3 ± 0.03a 5.1 ± 0.09d 1.5 ± 0.10b 7.0 ± 0.08e 1.9 ± 0.13c 
HS 0.8 ± 0.10b 
 
5.3 ± 0.02d 
 
0.5 ± 0.03a 
 
5.5 ± 0.16d 
 
1.7 ± 0.09c 
 
Citral + HS 0.7 ± 0.03a 4.4 ± 0.09d 1.0 ± 0.15b 5.6 ± 0.08e 2.1 ± 0.06c 
Eugenol + HS 0.5 ± 0.10a 
 
5.1 ± 0.36e 
 
1.5 ± 0.11b 
 
1.3 ± 0.11d 
 
2.4 ± 0.18c 
 
Hexanal + HS 1.3 ± 0.05a 
 
5.3 ± 0.06c 
 
1.3 ± 0.29a 
 
5.5 ± 0.27c 
 
2.3 ± 0.08b 
 
± desviación estándar. Las mismas letras indican similitud estadística (p<0.05). 
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Expresión de genes relacionados con la virulencia STEC O26 
 
a) Formación de biopelícula  
 
Para estimar la expresión de los genes relacionados con la formación de biopelículas, se 
realizó una normalización de los datos con el gen GAPDH (gen de control) como 
referencia, caracterizado por presentar una expresión constitutiva y constante, que se 
definió como 1;  en relación con la expresión de este gen, la diferencia en la expresión (+) 
o represión (-) de los genes se determinó por el efecto de los tratamientos con un cambio 
de pliegue resultante de la diferencia de la expresión del gen y la expresión del gen de 
control (Tabla 8). A partir de estas medias, se establecieron diferencias significativas para 
cada uno de los genes en STEC O26 (ANOVA, Tukey, p = 0.05). 
La expresión del gen csgA de STEC O26 después de ser tratado con citral (0.2) fue de 
-0.8 en relación con el control, siendo significativamente similar al tratamiento con 
eugenol (0.7), con una expresión de -0.3; el último tratamiento sin mostrar diferencias 
significativas con el control fue el hexanal en combinación con el choque térmico (0.8), 
con una expresión de -0.2. El choque térmico (5.5) condujo a una expresión de +4.5, 
significativamente más alta que la del resto de las expresiones genéticas. Las expresiones 
resultantes del tratamiento con citral (3.7) y eugenol (3.7), ambos en combinación con 
choque térmico, presentaron una expresión de + 2.7, respectivamente; no presentando 
diferencias significativas entre sí. El tratamiento con hexanal (1.4) no fue estadísticamente 
diferente del control, a pesar de tener una expresión de + 0.4. 
El gen csgD se presentó a niveles significativamente diferentes del control, después 
del tratamiento con eugenol (0.7) y citral (0.8), con expresiones de -0.3 y -0.2, 
respectivamente; fenómeno similar al observado en la expresión del gen después de ser 
tratado con hexanal (1.0), que, a pesar de no presentar diferencias estadísticas, tiene una 
expresión de +0.035. El tratamiento de choque térmico (1.3), con una expresión de +0.3, 
fue significativamente mayor que el observado en eugenol y citral; caso no observado en 
comparación con control y hexanal. 
Para este gen, se determinó una expresión de + 0.9 después del tratamiento de choque 
térmico combinado de hexanal (1.9), y una expresión de + 1.1 del citral en combinación 
con choque térmico (2.1); Estos tratamientos no presentan diferencias significativas entre 
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sí. La expresión genética promovida por el eugenol combinado con choque térmico (4.5) 
fue de +3.5 en relación con el control, significativamente mayor que la del resto de los 
tratamientos. 
La expresión del gen rpoE fue significativamente mayor después de la aplicación de 
todos los tratamientos, esto en relación con el control. El choque térmico (2.0), la 
combinación  del choque térmico tanto con citral (2.5) como con hexanal (2.6) presentaron 
una expresión de +1.0, +1.5 y +1.6, respectivamente, sin observar diferencias 
significativas entre ellos; caso contrario al observado en la expresión después del 
tratamiento con citral (2.9) y eugenol (3.0), presentando una expresión de +1.9 y +2.0, 
respectivamente; estos son significativamente más altos que la expresión debido al choque 
térmico, y estadísticamente similares a las expresiones mencionadas anteriormente. Con 
una expresión de +3.9, la determinación resultante del tratamiento con hexanal (4.9) fue 
significativamente mayor que los tratamientos mencionados anteriormente, observándose 
el caso opuesto en comparación con el producto de expresión del tratamiento con eugenol 
combinado con choque térmico (5.8), con una cuantificación de +4.8. 
Después del tratamiento de la cepa con citral (0.5) y hexanal (0.8), no hubo diferencias 
significativas en la expresión del gen rpoH, con expresiones determinadas en -0.5 y -0.2, 
respectivamente; ambos sin mostrar diferencias significativas entre ellos, y el control. La 
expresión determinada después del tratamiento con citral en combinación con choque 
térmico (1.7) fue +0.7, significativamente mayor que la obtenida con eugenol y hexanal 
en combinación con choque térmico; esto sin mostrar diferencias significativas con el 
resto de las expresiones genéticas. 
La expresión del gen rpoS se determinó después de aplicar los tratamientos 
individualmente (hexanal = 0.1; eugenol = 0.1; y citral = 0.2) presentaron expresiones de 
-0.9, -0.9 y -0.8, en relación con el control, siendo estos significativamente menor que el 
resto de las expresiones obtenidas. La expresión influenciada por el citral en combinación 
con el choque térmico (0.8), y el obtenido después de aplicar el choque térmico (1.3), no 
mostró diferencias significativas con el control, a pesar de que el citral combinado con 
choque térmico tenía una expresión de -0.2 y el tratamiento físico +0.3. El hexanal (1.8) 
y eugenol (2.1), ambos combinados con calor condujeron a una expresión de +0.8 y +1.1, 
siendo estadísticamente diferentes entre sí. 
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Al analizar la expresión del gen stx1, se observa una expresión significativamente 
mayor en tratamientos con eugenol (3.3) y citral (2.8), ambos en combinación con choque 
térmico, lo que resulta en expresiones de +2.3 y +1.8, respectivamente; lo anterior en 
relación con el resto de las expresiones, destacando que no hay una diferencia significativa 
entre ellas. El tratamiento con eugenol (0.3) y con choque térmico (1.4) condujo a 
expresiones (-0.7 y + 0.4, respectivamente) con diferencias significativas entre ellos, sin 






































Genes Control Citral Eugenol Hexanal HS Citral + HS Eugenol + HS Hexanal + HS 
csgA 1.0 ± 0.0bc 0.2 ± 0.1a 0.7 ± 0.0ab 1.4 ± 0.3c 5.5 ± 0.4e 3.7 ± 0.1d 3.7 ± 0.1d 0.8 ± 0.1b 
csgD 1.0 ± 0.0ab 0.8 ± 0.1a 0.7 ± 0.0a 1.0 ± 0.3ab 1.3 ± 0.1b 2.1 ± 0.1c 4.5 ± 0.0d 1.9 ± 0.3c 
rpoE 1.0 ± 0.0a 2.9 ± 0.2c 3.0 ± 0.1c 4.9 ± 0.1d 2.0 ± 0.3b 2.5 ± 0.4bc 5.8 ± 0.1e 2.6 ± 0.4bc 
rpoH 1.0 ± 0.0abc 0.5 ± 0.2a 1.5 ± 0.3bc 0.8 ± 0.4ab 1.6 ± 0.0bc 1.7 ± 0.3c 1.5 ± 0.3bc 1.4 ± 0.4bc 
rpoS 1.0 ± 0.0bc 0.2 ± 0.0a 0.1 ± 0.0a 0.1 ± 0.0a 1.3 ± 0.3c 0.8 ± 0.1b 2.1 ± 0.0e 1.8 ± 0.2d 
stx1 1.0 ± 0.0ab 1.3 ± 0.2ab 0.3 ± 0.0a 0.5 ± 0.0ab 1.4 ± 0.5b 2.8 ± 0.9c 3.3 ± 0.3c 1.4 ± 0.2ab 
Todos los genes fueron normalizados (GAPDH) y comparados con el control. Todos los experimentos se compararon el control ANOVA (p <0.05). 
 
 53 
Además del análisis de la expresión génica en relación con el control, analizamos las 
diferencias entre la expresión de los seis genes cuando se tratan con el mismo tratamiento 
(Tabla 9), de modo que sea posible dilucidar su comportamiento, al comparar entre sí. 
Después del tratamiento con citral, se observó que los genes con la expresión más baja 
eran rpoS (0.2), csgA (0.2) y rpoH (0.5), este último sin mostrar diferencias significativas 
con lo que se determinó en el gen csgD (0.8). Bajo este tratamiento, el gen de stx1 (1.3) y 
rpoE (2.9) se expresaron en gran medida, mostrando diferencias significativas entre ellos. 
El efecto de citral con el choque térmico condujo a que los genes rpoS (0.8) y rpoH (1.7) 
mostraran menos expresión, no siendo significativamente diferentes entre sí; caso no 
observado con este último gen, que no presentó diferencias estadísticas con la expresión 
de csgD (2.1), rpoE (2.5) y stx1 (2.8). El gen con la expresión determinada más alta fue 
csgA (3.7), siendo significativamente similar a stx1. 
La expresión de los genes en STEC O26 después del tratamiento con eugenol mostró 
que rpoS (0.1) y stx1 (0.3) mostraron una expresión significativamente menor en relación 
con el resto de los genes, sin diferencias significativas observadas entre ellos. Del mismo 
modo, csgA (0.7) y csgD (0.7) no mostraron diferencias entre ellos, siendo 
estadísticamente menores que las expresiones de rpoH (1.5) y rpoE (3.0), 
significativamente diferentes entre sí. Después del tratamiento de STEC O26 con eugenol 
combinado con choque térmico, se determinó una mayor expresión, en relación con el 
resto de los genes, en rpoE (5.8) y csgD (4.5), significativamente diferentes entre sí. Los 
genes csgA (3.7) y stx1 (3.3) no mostraron diferencias significativas entre ellos, caso 
contrario en comparación con rpoS (2.1) y rpoH (1.5), significativamente diferentes entre 
sí. 
La expresión resultante del tratamiento con hexanal mostró que la expresión entre rpoS 
(0.1) y stx1 (0.5) no mostró diferencias significativas entre ellos, donde el último gen fue 
significativamente similar a la expresión de rpoH (0.8) y csgD (1.0). La expresión de csgA 
(1.4) fue significativamente mayor que la de stx1, no se observaron diferencias con la 
expresión de rpoH y csgD. El gen rpoE (4.9) presentó una expresión significativamente 
más alta que la del resto de los genes (p = 0.05). 
Al complementar el hexanal con el choque térmico, el gen rpoE (2.6) se expresó de 
manera significativamente similar a csgD (1.9), siendo estadísticamente más alto que el 
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resto de los genes. La expresión de csgA (0.8), stx1 (1.4) y rpoH (1.4) no presentaron 
diferencias significativas entre ellos, la expresión de estos dos últimos genes fue 
estadísticamente similar a la de rpoS (1.8) y csgD (1.9). 
El tratamiento de STEC O26 con choque térmico condujo a una expresión 
significativamente mayor, que la del resto de los genes, en csgA (5.5). La expresión de 
rpoS (1.3), csgD (1.3), stx1 (1.4), rpoH (1.6) y rpoE (2.0) no mostró diferencias 



































csgA csgD rpoE rpoH rpoS stx1 
Control 1 1 1 1 1 1 
Citral 0.2 ± 0.1a 0.8 ± 0.1b 2.9 ± 0.2d 0.5 ± 0.2ab 0.2 ± 0.0a 1.3 ± 0.2c 
Eugenol 0.7 ± 0.0b 0.7 ± 0.0b 3.0 ± 0.1d 1.5 ± 0.3c 0.1 ± 0.0a 0.3 ± 0.0a 
Hexanal 1.4 ± 0.3c 1.0 ± 0.3bc 4.9 ± 0.1d 0.8 ± 0.4bc 0.1 ± 0.0a 0.5 ± 0.0ac 
HS 5.5 ± 0.4b 1.3 ± 0.1a 2.0 ± 0.3a 1.6 ± 0.0a 1.3 ± 0.3a 1.4 ± 0.5a 
Citral + HS 3.7 ± 0.1c 2.1 ± 0.1b 2.5 ± 0.4b 1.7 ± 0.3ab 0.8 ± 0.1a 2.8 ± 0.9bc 
Eugenol + HS 3.7 ± 0.1c 4.5 ± 0.0d 5.8 ± 0.1e 1.5 ± 0.3a 2.1 ± 0.0b 3.3 ± 0.3c 
Hexanal + HS 0.8 ± 0.1a 1.9 ± 0.3bc 2.6 ± 0.4c 1.4 ± 0.4ab 1.8 ± 0.2b 1.4 ± 0.2ab 
Todos los genes fueron normalizados (GAPDH) y comparados con el control.  Todos los experimentos se compararon el control 
ANOVA (p <0,05). 
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b) Movilidad Swarming 
 
Bajo los mismos criterios de análisis de la expresión de los genes de biopelícula, se 
determinaron las diferencias y el cambio de pliegue de los genes relacionados con la 
movilidad de STEC O26, como producto de la exposición a los tratamientos antes 
mencionados, en contraste con la expresión constitutiva y constante de GADPH gen 
(tabla 10). 
En el caso del gen flhC, se observa que las expresiones STEC O26 después del 
tratamiento con hexanal (0.4) y citral (0.7), presentaron -0.6 y -0.3, respectivamente, esto 
sin ser significativamente diferente de la expresión de control. El efecto del eugenol (4.5) 
condujo a una expresión de +3.5, significativamente mayor que el resto de las expresiones. 
El choque térmico (2.5) y el hexanal en combinación con el choque térmico (2.2) 
indujeron una expresión de +1.5 y +1.2, respectivamente, siendo significativamente 
similares entre sí; este último comparando con la expresión de +0.7 resultante del 
tratamiento con citral combinado con choque térmico (1.7) no presentaron diferencias 
significativas entre ellos; sin embargo, este último fue significativamente similar a la 
expresión de +0.5, producto del eugenol combinado con choque térmico (1.5). 
La expresión del gen flhD observada después de tratar STEC O26 con choque térmico 
combinado hexanal (0.2) y hexanal individualmente (0.2) fue -0.8, respectivamente, 
siendo menor que la expresión de control y sin mostrar diferencias significativas entre 
ellos. El citral combinado con choque térmico (1.0) e individualmente (1.0) presentó 
expresiones de -0.027 y +0.006, sin mostrar diferencias significativas entre ellos y el 
control. En orden ascendente, y mostrando diferencias significativas entre ellos, en 
relación con los tratamientos ya descritos, la cepa tratada con eugenol combinado choque 
térmico (1.1), eugenol (1.4) y choque térmico (2.0) promovió expresiones de +0.1, + 0.4 
y +1.0, respectivamente. 
En el análisis de las expresiones del gen rpoE, se observa que la expresión de – 0.7, 
producto del tratamiento con hexanal combinado con choque térmico (0.3), es 
significativamente menor que el control y el resto de las expresiones; caso contrario a la 
expresión + 1.9 producto del tratamiento con choque térmico (2.9), significativamente 
mayor que el control y el resto de los tratamientos. Las expresiones de + 0.7 y +0.8 de 
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eugenol (1.7) y citral (1.8), respectivamente, no mostraron diferencias significativas entre 
ellas, siendo, por otro lado, significativamente mayores que el resto de las expresiones que 
no mostraron diferencias entre ellos y la expresión de control (p < 0.05). 
Teniendo en cuenta la respuesta del gen rpoH, se observa que el efecto del choque 
térmico (1.6) condujo a una expresión de + 0.6 más alta que la del resto de las expresiones 
resultantes. La expresión +0.1 producto del tratamiento con citral (1.1) fue 
significativamente mayor que la expresión -0.4, -0.3 y -0.2 del producto de los 
tratamientos con choque térmico combinado eugenol (0.6), hexanal combinado con 
choque térmico (0.7) y esté individualmente (0.8), las dos últimas expresiones son 
estadísticamente similares a la expresión constitutiva del control. 
En el caso de las expresiones del gen rpoS, se observa que la expresión de – 0.5 
resultado de la exposición a citral con choque térmico (0.5), fue significativamente menor 
que el resto de los tratamientos y a la expresión de control, esta última sin mostrar 
diferencias significativas con la expresión de +0.2 resultante del tratamiento con eugenol 
choque térmico combinado (1.2), que fue estadísticamente similar a la expresión de +0.2 
del tratamiento con choque térmico combinado hexanal (1.2) y +0.3 con choque térmico 
(1.3). Las expresiones +0.7 y +0.8, resultantes de los tratamientos con citral (1.7) y 
eugenol (1.8), no mostraron diferencias significativas entre ellas, un fenómeno observado 
contrario con la expresión de +1.2, producto de exposición al hexanal (2.2). 
La expresión del gen stx1 de -0.8, producto de la exposición de STEC O26 al citral 
combinado con choque térmico (0.2) fue menor que la del resto de los tratamientos; 
contrariamente a la expresión de + 1.3 resultante del tratamiento con eugenol combinado 
de choque térmico (2.3), que fue significativamente mayor que la del resto de los 
tratamientos. Las expresiones de +0.1, + 0.3 y +0.3, como resultado de la exposición a 
citral (1.1), hexanal combinado con choque térmico (1.3) y choque térmico (1.3) 
respectivamente, no muestran diferencias significativas entre sí y la expresión de control. 
El tratamiento con eugenol (1.4) condujo a una expresión de +0.4, significativamente 
similar a la expresión de +0.7 producida por de hexanal (1.7); Las expresiones de estos 















Tabla 10. Efecto de los productos naturales, el choque térmico y su combinación en la expresión de genes relacionados a swarming en STEC 
O26. 
Genes Control Citral Eugenol Hexanal HS Citral + HS Eugenol + HS Hexanal + HS 
flhC  1.0 ± 0.0ab  0.7 ± 0.1a   4.5 ± 0.4f 0.4 ± 0.0a 2.5 ± 0.2e 1.7 ± 0.1cd 1.5 ± 0.4bc 2.2 ± 0.1de 
flhD  1.0 ± 0.0b 1.0 ± 0.0b 1.4 ± 0.1d 0.2 ± 0.0a 2.0 ± 0.0e 1.0 ± 0.0b 1.1 ± 0.1c 0.2 ± 0.0a 
rpoE  1.0 ± 0.0b 1.8 ± 0.0c 1.7 ± 0.2c 1.0 ± 0.0b 2.9 ± 0.2d 0.8 ± 0.1b 0.8 ± 0.1b 0.3 ± 0.0a 
rpoH  1.0 ± 0.0bcd  1.1 ± 0.0d 1.1 ± 0.0cd   0.8 ± 0.0abc 1.6 ± 0.1e 1.0 ± 0.3bcd 0.6 ± 0.1a 0.7 ± 0.1ab 
rpoS  1.0 ± 0.0b 1.7 ± 0.0d 1.8 ± 0.1d 2.2 ± 0.1e  1.3 ± 0.0c 0.5 ± 0.0a 1.2 ± 0.0bc 1.2 ± 0.0c 
stx1  1.0 ± 0.0b 1.1 ± 0.1b 1.4 ± 0.1cd 1.7 ± 0.0d 1.3 ± 0.1bc 0.2 ± 0.0a 2.3 ± 0.3e 1.3 ± 0.1bc 




Por otro lado, se determinaron las diferencias significativas entre la expresión de los 
genes, de modo que es posible determinar el gen que se expresó en mayor o menor medida, 
bajo exposición a cada tratamiento (Tabla 11). 
Se observó que después del tratamiento con citral, los genes rpoS (1.7) y rpoE (1.8) 
no mostraron diferencias significativas en su expresión, siendo mayores que la del resto 
de los genes. La expresión de rpoH (1.1), stx1 (1.1) y flhD (1.0) fue significativamente 
mayor que la de flhC (0.7), sin mostrar diferencias significativas entre ellos. Al combinar 
el citral con el choque térmico, flhC (1.7) se expresó significativamente más que el resto 
de los genes. La expresión de los genes rpoH (1.0), flhD (1.0) y rpoE (0.8) no mostró 
diferencias significativas entre ellos, caso contrario en contraste con la expresión de stx1 
(0.2). El gen rpoS (0.5) no mostró diferencias con la expresión de stx1 y rpoE. 
El tratamiento con eugenol hizo que la expresión de flhC (4.5) fuera más alta que la 
del resto de los genes. La expresión de rpoS (1.8) fue significativamente mayor que la de 
rpoH (1.1), un fenómeno que no se presenta al comparar estos, individualmente, con la 
expresión del resto de los genes. Después del efecto de eugenol con choque térmico, se 
observó una expresión significativamente mayor que la del resto de los genes en stx1 (2.3). 
La expresión de flhC (1.5) no presentó diferencias significativas con la de rpoS (1.2) y 
flhD (1.1); observando la diferencia con la expresión de rpoE (0.8) y rpoH (0.6). La 
expresión de flhD no mostró diferencias en relación con el resto de los genes, excepto 
stx1. 
La expresión de flhD (0.2) y flhC (0.4), después del tratamiento con hexanal, no mostró 
diferencias significativas cuando se comparó entre ellos, caso contrario en comparación 
con el resto de los genes. La expresión de rpoH (0.8), rpoE (1.0), stx1 (1.7) y rpoS (2.2) 
presentó diferencias significativas comparados entre sí. La expresión de genes resultantes 
del tratamiento de hexanal con choque térmico, se observó que flhC (2.2) fue, 
significativamente mayor que la del resto de los tratamientos, la expresión de los genes de 
stx1 (1.3) y rpoS (1.2) no difieren entre sí. La expresión de rpoH (0.7) fue 
significativamente mayor que la de rpoE (0.3) y flhD (0.2), lo que no mostró diferencias 
significativas entre los últimos dos. 
La expresión resultante como consecuencia de la exposición al choque térmico indujo 
la expresión de rpoE (2.9) y flhC (2.5) fue significativamente mayor que la del resto de 
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los tratamientos, sin mostrar diferencias entre ellos. El gen flhD (2.0) presentó una 
expresión mayor que la de rpoH (1.6), stx1 (1.3) y rpoS (1.3), que no mostró diferencias 


































Tabla 11. Efecto de los productos naturales, el choque térmico y su combinación en la expresión de genes 
relacionados a swarming en STEC O26. 
Tratamientos 
Genes 
flhC flhD rpoE rpoH rpoS stx1 
Control 1 1 1 1 1 1 
Citral  0.7 ± 0.1a  1.0 ± 0.0b  1.8 ± 0.0c  1.1 ± 0.0b  1.7 ± 0.0c  1.1 ± 0.1b 
Eugenol  4.5 ± 0.4c  1.4 ± 0.1ab  1.7 ± 0.2ab  1.1 ± 0.0a  1.8 ± 0.1b  1.4 ± 0.1ab 
Hexanal  0.4 ± 0.0a  0.2 ± 0.0a  1.0 ± 0.0c  0.8 ± 0.0b  2.2 ± 0.1e  1.7 ± 0.0d 
Heat Shock  2.5 ± 0.2c  2.0 ± 0.0b  2.9 ± 0.2c  1.6 ± 0.1a  1.3 ± 0.0a  1.3 ± 0.1a 
Citral + HS 1.7 ± 0.1d  1.0 ± 0.0c  0.8 ± 0.1bc  1.0 ± 0.3c  0.5 ± 0.0ab  0.2 ± 0.0a 
Eugenol + HS  1.5 ± 0.4c  1.1 ± 0.1abc  0.8 ± 0.1ab  0.6 ± 0.1a  1.2 ± 0.0bc  2.3 ± 0.3d 
Hexanal + HS  2.2 ± 0.1d  0.2 ± 0.0a  0.3 ± 0.0a  0.7 ± 0.1b  1.2 ± 0.0c  1.3 ± 0.1c 
Todos los genes fueron normalizados (GAPDH) y comparados con el control.  Todos los experimentos se 





Los antimicrobianos de origen natural han demostrado afectar varios procesos 
bacterianos. El eugenol es un aceite esencial extraído del clavo, conocido por su capacidad 
antioxidante (Jirovetz et. al., 2006). En estudios anteriores, el eugenol mostró actividad 
bacteriostática y bactericida contra bacterias Gram negativas (E. coli y Salmonella) y 
bacterias Gram positivas (Enterobacter aerogenes, Staphylococcus aureus y Listeria 
monocytogenes) (Filgueiras et. al., 2006). Las propiedades antimicrobianas pueden 
deberse a la alteración de la membrana celular; el eugenol es hidrofóbico e interactúa con 
la membrana celular, lo que provoca fugas de componentes intracelulares debido a la 
permeabilidad no específica (Gili y Holley 2006, Burt 2004). En nuestro estudio, el 
eugenol fue el compuesto con el mayor efecto inhibitorio del crecimiento de las bacterias. 
Aunque Pei et. al., (2009) reportaron un CMB de 1.6 mg/mL para EHEC O157:H7 ATCC 
43895, la CMB en nuestro estudio para todas las cepas fue menor (0.58 – 0.73 mg/mL), 
estas diferencias pueden deberse a variaciones en la fisiología de los aislamientos de 
serotipos, medios de cultivo y pureza de compuestos químicos. 
La eficacia de citral se ha demostrado previamente contra diversas bacterias, 
incluidos varios patotipos de E. coli EHEC serotipo O157:H7, EAEC 042,) EAEC 
O104:H4 con CMB de 0.12 a 0.20, mg/mL). El aceite esencial contiene citral y otros 
terpenos (Iris et. al., 2020) que causan daño y ruptura de la membrana celular bacteriana 
(Zhang et. al., 2020). 
El hexanal, un aldehído de C6 derivado de hojas verdes, es un componente del 
aroma de una gran cantidad de frutas, incluidas las manzanas con propiedades 
antimicrobianas y con inhibición de la fosfolipasa D, útil para la conservación de frutas y 
productos frescos después de la cosecha. Se ha informado que este compuesto está casi 
inactivo a E. coli (ATCC 10538) a una concentración de 500 µg/mL (Bisignano et. al., 
2001), en nuestro estudio con una CMB entre 2.24–2.52 mg/ml mostró un efecto 
antimicrobiano en las cepas analizadas. La actividad antimicrobiana podría deberse a la 
actividad de bloqueo de la superóxido dismutasa (SOD); sin embargo, sus efectos parecen 
depender de sus propiedades específicas en el sitio (volatilidad y liposolubilidad) y pueden 
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cambiar cuando las células están bajo estrés oxidativo (Matos et. al., 2020). El hexanal 
fue el compuesto con la CMB más alta para las cepas de E. coli analizadas. 
Las biopelículas son comunidades microbianas de superficie con propiedades 
distintas que tienen un tremendo impacto en la salud pública y la seguridad alimentaria 
(Vélez et. al., 2019). Las biopelículas podrían estar constituidas por múltiples especies de 
microorganismos e interacciones complejas dentro de la comunidad que influyen en la 
arquitectura, la actividad y la resistencia a los antimicrobianos (Wang 2019). Vélez et. al., 
(2019) demostraron que la exposición al hipoclorito (<5%) durante menos de 20 minutos 
indujo cambios en la biopelícula, como se observó en algunos casos en nuestro estudio el 
efecto de productos naturales solos o en combinación con HS suprimían la capacidad de 
formación de biopelículas en las cepas O26 y NPEC, así como en el resto de las cepas 
STEC no se indujo la formación de biopelícula, estos hallazgos son de interés para la 
industria y las autoridades sanitarias, dado que estos antimicrobianos podrían reducir los 
problemas de contaminación y las enfermedades relacionadas con estas bacterias. En otros 
estudios se han reportado que muchos antimicrobianos naturales inducen la formación de 
biopelículas (García-Heredia et. al., 2016), lo que los hace inapropiados para su uso en el 
control de la contaminación microbiana. Es importante elegir el antimicrobiano adecuado 
para reducir el riesgo de este factor de virulencia en industrias de alimentos, superficies, 
utensilios, material quirúrgico, catéteres, etc. 
El efecto de los productos naturales en la movilidad se ha informado en cepas 
EHEC O157:H7, EAEH 042 y E. coli serotipo O104: H4, lo que demuestra que el extracto 
de carvacrol promovió la motilidad de dos de las cepas probadas (García-Heredia et. al., 
2016), el efecto es similar a la motilidad obtenida en el presente estudio, observando que 
en cepas STEC O26 tratadas con citral, eugenol, hexanal y calor choque promueven la 
motilidad, el mismo fenómeno se observa en EHEC O157:H7 con los compuestos eugenol 
y hexanal. La promoción del swarming en nuestro estudio puede estar relacionada con la 
resistencia a los antibióticos que presentan las bacterias, como se ha demostrado en 
estudios anteriores donde observaron cuántas variantes influyen en cómo los antibióticos 
afectan la natación y la motilidad del swarming en S. Typhimurium MDR, incluido el tipo 
de antibiótico, su concentración, gen de resistencia a antibióticos y factores de aislamiento 
específicos. Identificar estos factores de aislamiento específicos y cómo interactúan será 
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importante para comprender mejor cómo los antibióticos influyen en la motilidad 
(Brunelle et. al., 2017). 
Aunque los productos naturales redujeron la expresión de la formación de 
biopelículas, no tuvieron un efecto importante en la expresión de los genes csgA y csgD 
que están relacionados con la regulación de fimbria, curli y biopelícula respectivamente. 
Su expresión aumentó cuando los compuestos se combinaron con choque térmico, pero 
ninguno aumentó la biopelícula. Los genes relacionados con el choque térmico se 
comportan de manera diferente bajo la exposición de E. coli a los tratamientos. El gen 
rpoE está involucrado en la respuesta al estrés específicamente a nivel de membrana, su 
expresión aumentó por la exposición a todos los tratamientos, por otro lado, la expresión 
de rpoH permaneció sin cambios y rpoS permaneció sin cambios solo con los compuestos 
químicos, pero el choque térmico solo o combinado con compuestos (excepto con citral) 
aumentaron su expresión. 
La toxina Shiga se considera un factor de virulencia de STEC muy importante, 
Yang et., al., (2018) cuando se trató E. coli O157: H7 con galato de epigalocatequina y 
ácido cítrico, se observó una disminución de la expresión del gen stx1. En nuestro estudio, 
la mayoría de los tratamientos que no produjeron cambios significativos se observaron 
por efecto de productos naturales solos o en combinación con HS; con excepción del 
tratamiento con eugenol, donde se detectó una reducción de expresión de este gen. Kim 
et, al., (2015) informaron que el tratamiento con aceite de corteza de canela reduce la 
expresión del gen stx en EHEC, el efecto observado con este aceite esencial podría 
atribuirse al eugenol. 
En general, las bacterias exhiben swarming en movimientos más largos y 
velocidades más altas que las bacterias que nadan individualmente en un medio líquido. 
El swarming se ve facilitado por varias alteraciones, como el aumento del número de 
flagelos, las proteínas especiales del estator o los tensoactivos secretados, y está asociado 
con la resistencia a los antimicrobianos (Partridge et. al., 2019). 
El efecto inhibidor de varios aceites esenciales como el carvacrol sobre la 
movilidad swarming se ha informado en cepas de E. coli (serotipos O157: H7, 042 y O104: 
H4), (García-Heredia et al., 2016). En nuestro estudio, este efecto inhibitorio se observó 
principalmente en la cepa NPEC en la mayoría de los tratamientos estudiados, sin 
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embargo, la mayoría de los tratamientos aplicados a las cepas patógenas provocó la 
estimulación de la movilidad swarming. Se ha observado la promoción de la movilidad 
swarming por los antibióticos en S. Typhimurium multirresistente, lo que indica que 
muchos factores pueden modificar los patrones de motilidad, como el tipo de antibiótico, 
la concentración de antibióticos, la resistencia a los antibióticos, los genes presentes y 
factores de aislamiento específicos. Identificar estos factores puede ayudar a comprender 
cómo las bacterias pueden ser influenciadas por compuestos externos (Brunelle et. al., 
2017). 
La expresión de genes durante la movilidad swarming exhibe diferentes 
comportamientos. flhC un gen relacionado con flagelos exhibe un comportamiento 
variable bajo la exposición de los compuestos; sin embargo, HS aumentó su expresión y 
también cuando se combinó con los compuestos. Además, otro gen relacionado con 
flagelos también exhibe una expresión variable bajo la exposición de compuestos, y HS 
lo sobreexpresa, aunque no cuando se combina con compuestos. El gen rpoE relacionado 
con el choque térmico se sobreexpresó por citral, eugenol con HS, cuando se combinaron 
citral y eugenol con HS, no se observó ningún efecto importante. Aunque, los compuestos 
y HS sobreexpresaron rpoS, cuando se combinaron se observó una baja expresión o 
ningún efecto. Fue interesante observar que HS solo, sobreexpresó todos los genes 
estudiados durante la formación de biopelícula y la movilidad. El tratamiento térmico es 
una intervención común para reducir el número de células vegetativas, sin embargo, 
algunas cepas de E. coli son extremadamente resistentes al calor, el calor induce a E. coli 
a actuar contra estas alteraciones, principalmente a través de las regulaciones genéticas de 
la respuesta al calor, incluidas las proteínas de choque térmico, σE y σS, para volver a 
plegar las proteínas mal plegadas y lograr el antagonismo al estrés por calor (Li y Gänzle, 











1. Se demostró que la formación de biopelícula y la movilidad tipo swarming tienen 
una gran variabilidad entre las cepas STEC. 
2. Se determinó que el eugenol, citral y hexanal mostraron actividad bactericida 
contra las cepas STEC en diferentes concentraciones. 
3. El HS influye en la formación de biopelícula y movilidad tipo swarming, así como 
a los genes relacionados con biopelícula csgA y csgD, a movilidad swarming flhC 
y flhD, a los reguladores de choque térmico y tensiones en membrana rpoH, rpoS, 
rpoE, respectivamente, así como al gen stx1 de las STEC. 
4. Eugenol, citral y hexanal en concentraciones subletales permiten el crecimiento y 
modulación de factores de virulencia de las STEC. 
5. La combinación de eugenol con HS, citral con HS y hexanal con HS tienen efecto 
en procesos fisiológicos relacionados con la formación de biopelícula y movilidad 
swarming de STEC. 
6. Cuando se combinaron los productos naturales con HS se observó cómo afectaban 
al fenotipo en la formación de biopelícula y la movilidad de swarming, y el 
genotipo en la expresión de genes relacionados con factores de virulencia.  
7. Se demostró que los genes de virulencia analizados son afectados por los 
compuestos naturales o el HS, pero no influyen significativamente en la formación 
de biopelícula y movilidad swarming  
8. Estos compuestos en sinergia con HS son candidatos para uso en la industria 
alimentaria como aditivos prometedores que ayuden en el control de bacterias 










Sería interesante estudiar en el futuro compuestos naturales en alimentos que tienen 
tratamientos térmicos en su proceso y analizar el comportamiento de las bacterias y sus 
factores de virulencia, tanto fenotípicos como genotípicos. 
También es importante hacer ensayos in vivo de estos tratamientos propuestos para 
evaluar, adherencia en células y toxicidad. Proponiendo hacer estos análisis tanto en líneas 
celulares como en alimentos poco procesados y/o con un proceso térmico o químico para 
su conservación. El hacer un análisis de cuantificación de la toxina Shiga con diferentes 
modelos, además de los genotipos, sería una complementación para este estudio pudiendo 
enriquecer el comportamiento de las STEC al estar produciendo la toxina Shiga en 
diferentes condiciones e incluso con diferentes modelos de análisis, ya que en este estudio 
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